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Frappé  par  l'évolulion  de  certaines  tumeurs  chez  les  animaux 
et  les  résultats  fournis  par  leur  examen  microscopique,  nous  nous 
sommes  passionné  pour  l'étude  d'une  question  qui  a  déjà  attiré 
taut  d'autres  esprits.  La  connaissance  de  la  nature  du  cancer 
en l raine  avec  elle  la  prophylaxie  d'une  maladie  qui  lait  tous  les 
jours  de  plus  grands  ravages,  et  ce  but  à  atteindre  est  sulïisant  à 
lui  seul  pour  solliciter  tous  les  efforts,  alors  même  qu'il  n'y  aurait 
pas  le  désir  de  jeter  quelque  lumière  sur  une  question  d'histo- 
géncse  dont  le  développement,  depuis  près  d'un  siècle,  est  arrivé  à 
enfermer  une  bonne  part  de  l'anatomie  pathologique. 

Cette  question  des  tumeurs  malignes  a  évolué  avec  chacune 
des  théories  biologiques  (pii  se  sont  succédées,  mais  toujours 
suivie  du  doute  qui  s'attache  à  loute  manifestation  dont  on  ne 
peut  déterminer  et  reproduire  les  conditions  piithogéniques. 

Nous  avons  tenté  cet  effort  et  depuis  deux  ans  nous  l'avons 
soutenu. 

Il  est  vrai  que  nous  avons  trouvé  des  collaborateurs  qui  l'ont 
rendu  plus  profitable.  M.  Gal.vvielle  nous  a  aidé  dans  cette 
partie  qui  se  rapporte  à  I  histoire  naturelle  si  difficile  des  spo- 
rozoaires  :  M.  le  Vedel,  chef  de  clinique  médicale,  a  été 
pour  nous  un  collaborateur  assidu  dans  toute  cette  partie 
longue,  pénible,  même  physiquement,  et  parfois  si  décevante, 
(|ui  concerne  l'étude  expérimentale  dont  nous  exposons  les 
principaux  résultats  dans  ce  travail,  sans  ([u'il  soit  facile  d'y 
voir  loute  la  peine  éprouvée.  M.  Yedel  a  collaboré  également  h 
nos  essais  de  cultures. 
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\()lic  prcparalcul-,  M.  Hj,anc,  iiiérilc  lu  meine  reroiinaissance. 
Toulos  lc>s  coupes,  qui  se  eliillVeul,  par  uiillicrs,  oulélé  laites  par 
lui  el  nous  avons  étudie  eusenihle  lu  valeur  des  diverses  colo- 
ra lions. 

C'est  grâce  au  zèle  déployé  par  chacun  de  ces  Messieurs  qu'il 
a  été  possible  de  mener  à  sa  fin  une  (cuvre  nécessitant  des  inves- 
tigations d'ordre  aussi  complexe. 

Nous  devons  adresser  nos  remerciements  à  MM.  les  pro- 
fesseurs Tédknat  et  FoKGUii:,  dans  les  services  desquels  ont  été 
recueillies  la  plupart  des  pièces  qui  ont  servi  k  notre  étude,  et  à 
M.  le  D'  IliîYNÈs,  chef  de  clinique  chirurgicale. 

Toutes  les  figures  renfermées  dans  cet  ouvrage  ont  été  des- 
sinées par  nous-mcme.  Nous  n'avons  pu  malheureusement  en 
publier  qu'un  nombre  très  restreint. 

Nous  n'avons  pas  la  prétention  d'avoir  résolu  d'une  façon 
définitive  la  pathogénie  et  l'histogénèse  des  tumeurs  malignes. 
11  nous  sera  permis  de  penser  toutefois  que  nous  avons  mené 
assez  sûrement  la  première  jusqu'au  seul  point  qui  manque 
encore,  la  culture  indéfinie  et  l'inoculation  positive  de  la  culture, 
et  que  nous  avons  simplifié  singulièrement  la  seconde  en  la  rame- 
nant aux  limites  d'un  processus  inllammaloire  dont  les  allures 
particulières  sont  en  rapport  avec  la  nature  de  l'agent  pathogène. 

Montpellier,  janvier  iSyS. 


INTRODUCTION 


La  pathogénie  du  cancer  ne  paraît  avoir  fait  aucun  progrès 
depuis  ces  dernières  années.  Deux  camps  opposés  se  trouvent  tou- 
jours en  présence,  sans  que  l'un  ou  l'autre  apporte  des  arguments 
capables  d'entraîner  la  conviction.  Pour  les  uns,  le  cancer  est  une 
maladie  parasitaire  ;  pour  les  autres,  les  formes  décrites  comme 
des  parasites  dans  les  tumeurs  malignes  de  l'homme  représentent 
uniquement  des  dégénérations  cellulaires  produites  par  un  agent 
qui  reste  encore  à  trouver  ou  dues  simplement  à  l'évolution 
même  des  cellules  en  prolifération  monstrueuse. 

On  peut  trouver,  en  effet,  dans  les  coupes  de  tissus  simple- 
ment enilammés,  des  figures  cellulaires  qui  peuvent  être  rappro- 
chées de  certaines  des  formes  dites  parasitaires  du  cancer.  C'est 
là  un  argument  auquel  on  a  accordé  une  assez  grande  valeur  pour 
amoindrir,  en  son  état  actuel,  la  portée  de  l'hypothèse  parasitaire, 
mais  trop  peu  certain  par  lui-même  pour  la  détruire. 

D'ailleurs  l'étude  morphologique  des  tumeurs  faite  sur  des 
coupes  liislologiques,  aussi  patiente,  aussi  approfondie  soit-elle, 
Jie  pourra  jamais  arriver  à  entraîner  la  conviction.  On  peut  trouver 
à  cela  deux  raisons  principales  : 

1°  11  s'agit  de  parasites  animaux  revêtant  une  forme  cellulaire 
variable  pouvant  prendre  les  apparences  des  cellules  de  l'orga- 
nisme modifiées,  ou  bien  capables,  de  par  leur  vie  intracellulaire 
et  leur  sti  ucture,  de  simuler,  à  un  examen  superllciel,  une  dégé- 
nérescence (lu  j)rot()plasma  (h;  la  cellule  ; 

2  "  Les  manipulations  auxquelles  on  soumet  les  tissus  pour 
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l.'i  préparation  des  coupes  prodiiisont  des  déformalions  el  des 
allérallons  telles  qu'on  ne  peut  baser  aucun  jugement  sur  cet 
examen. 

11  est  absolument  indispensable  d'examiner  les  linnem  s  à  Yélat 
Jrais  et  dans  des  points  très  variés,  en  particulier  au  niveau  des 
points  de  progression,  des  points  caséifiés,  des  comédons  et  des 
kystes.  Les  écrasements  dans  l'eau  distillée,  dans  le  sérum  ou 
dans  les  liquides  colorés,  nous  montrent  la  réalité  des  altérations 
produites  par  les  agents  fixateurs  et  permellenl  d'étudier  ces 
Ibrmes  délicates  qui,  par  la  netteté  de  leur  structure,  de  leurs 
diflerences  réaclionnelles  avec  les  parties  constitutives  de  la  cel- 
lule, par  la  constatation  de  stades  de  reproduction,  et  de  cycles 
évolutifs  indubitables,  enfin  par  la  possibilité  de  se  développer 
dans  des  milieux  de  cullure  artificiels,  nous  convainquent  de  leur 
nature  parasitaire.  ^ 

Si  d'autre  part  on  compare  ces  parasites  avec  la  série  des  êtres 
inférieurs  qui  vivent  dans  la  nature,  l'on  voit  que  les  cycles  évo- 
lutifs des  parasites  du  cancer  sont  la  reproduction  exacte  des 
cycles  évolutifs  des  sporozoaires . 

Mais,  si  ces  examens  sont  capables  d'asseoir  la  conviction  que 
ces  formations  anormales  représentent  des  parasites,  ils  sont 
insulTisants  pour  la  démonstration  de  leur  aclion  palhogéniqae. 

Dans  cette  élude  de  palliogénie,  nous  avons  voulu  tout  d'abord 
reclierclier  si.  expérimentalement,  le  cancer  se  comporlail  comme 
une  production  parasitaire .  La  première  preuve  à  fournu",  la  plus 
simple,  était  de  savoir  si  le  cancer  était  inoculable.  Nous  avons 
montré  que  des  fragments  de  tumeurs  prises  chez  des  animaux 
porteurs  de  sporozoaires  étaient  inoculables  à  ces  mêmes  animaux 
et  en  série,  et  qu'il  était  possible  de  retrouver  dans  les  premières 
des  sporozoaires  identiques  ù  ceux  qui  habitent  normalement  cet 
organisme  ;  que  les  tumeurs  humaines  étaient  également  inocu- 
lables, dans  des  conditions  déterminées. 

Mais,  comme  nous  le  verrons,  ces  tumeurs  d'inoculation  per- 
mettent, au  point  de  vue  de  leur  structure  et  des  formes  parasi- 
taires, des  objections  multiples  ;  el  d'ailleurs,  au  point  de  vue 
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palhogénique,  elles  sont  impuissaules  à  faire  la  preuve,  parce 
que  la  t^ubslauce  inoculée  esl  trop  complexe. 

Pour  arriver  à  la  cerlilude,  il  él.ail  indispensable  de  faire  des 
inoculations  de  parasites  à  l'état  de  pureté,  une  inoculation  de 
cultures  par  exemple.  Mais  nous  n'avons  pas  pu  arriver  à  trans- 
porter nos  cultures  primitives,  c'est-à-dire  faire  des  cultures  en 
séries.  C'est  alors  que  nous  avons  essayé  d'inoculer  à  des  animaux 
sains  des  sporozoaires  isolés  et  bien  connus  el  rechercher  ce  que  ces 
parasites  deviennent  dans  Vorganisnie. 

Or  les  inoculations,  aux  animaux,  de  sporozoaires  kystiques 
connus,  nous  ont  montré  qu'elles  pouvaient  amener  la  for- 
mation de  tumeurs  identiques  aux  tumeurs  spontanées,  et  qu'il 
était  possible  de  retrouver  dans  leur  tissu  des  formes  coccidiennes 
variables,  rappelant  la  structure  et  l'évolution  de  la  coccidie  ino- 
culée, et  ayant  d'autre  part  des  ressemblances  frappantes  avec  les 
imaofes  des  tumeurs  humaines. 

Pourpouvoir  interpréter  toutes  les  formes  que  l'on  trouve  dans 
une  même  tumeur,  il  faudrait  connaître  d'une  manière  approfondie 
les  formes  si  variables  que  chaque  espèce  de  sporozoaire  peut  revêtir 
au  cours  de  son  développement.  G  'est  pour  cclaque  nous  avons  suivi 
de  près  le  développement  de  nombreuses  coccidies  ou  grégarines. 

L'ensemble  de  ces  recherches  et  l'étude  étiologique  du  cancer 
nous  a  conduit  à  cette  conviction  que  le  cancer  est  une  maladie 
parasitaire  dont  on  trouve  la  cause  dans  le  monde  extérieur,  et  que 
les  formes  parasitaires  décrites  dans  chaque  cancer  représentent 
des  stades  d'évolution  el  des  cycles  évolutifs  niullipjles  d'une  espèce 
de  sporozoaire. 

U histogénèse  des  tumeurs  en  est  du  coup  singulièrement 
éclairée  et  simplifiée.  Tout  se  réduit  à  un  processus  hypertro- 
pliiqueet  prolifératif,  dù  à  l'excitation  parasitaire  d'un  tissu  ou  de 
plusieurs  tissus  à  la  fois. 

I^a  /)/YY>Ay/a.7;t^?,  tant  ces  germes  sont  nond)reux  dans  la  nature 
et  mêlés  intimement  à  la  vie  do  l'homme,  trouve  un  nouveau 
cluunp  extrêmement  vaste  devant  elle  et  la  lhéi"apeuti(pie  une 
méthode  nouvelle  à  découvrir. 


12  /,/•:  c  \  ^  i:i-:n 

Un  lait  vient  encore  appuyer  celle tlénionslialioii  de  la  nalure 
parasilairc  des  lumenrs  :  parmi  les  jualadies  amicrohieniies  il  en 
est  un  cerlain  n(3inbre  qui  présenlenl  les  iiiànas  formes  parasi- 
laires,  niais  encore  plus  nelles  el  dans  un  deçjré  de  succession  plus 
étroit,  et  qui  ont  en  outre  tous  les  caractères  des  maladies  conta- 
gieuses et  épidémiques. 

La  clavelée,  la  variole,  la  vaccine,  la  svpliilis  doivent  entrer 
dans  cette  catégorie  de  maladies,  doiU  le  (jroupemeiit  forme  par 
suite  une  vaste  classe  pal/iogénique  :  les  MAL.vnn^s  \  spouo- 
ZOAniES  (i). 

Nous  verrons  les  conséquences  extrêmement  importantes  que 
fournit  leur  étude  pour  ce  qui  regarde  la  prophylaxie  et  la  thé- 
rapeutique générales. 


(i)  Congrès  de  Moscou,  F.-J.  Buse.  Los  maladies  à  Sporozoaires,  aoùL  j8(j 


PREMIÈRE  PARTIE 

MORPHOLOGIE  et  BIOLOGIE 

DKTEUM  [NATION  DE  LA  PRESENCE  ET   DE  LA  VIE   DE  PARASITES- 
SPOROZOAIRES  DANS  LES  CANCERS 


L'hypollièse  de  la  nature  infectieuse  des  néoplasmes  malins 
repose  sur  des  arguments:  les  uns,  d'ordre  clinique,  cancers  à 
évolution  rapide,  à  généralisation,  carcinose  aiguë  ayant  les  plus 
grandes  ressemblances  avec  la  granulie  de  nature  tuberculeuse  ; 
les  autres,  d'ordre  étiologique,  comme  ces  épidémies  de  cancer  qui 
donnent  à  ce  processus  morbide  l'allure  d'une  maladie  à  germes  dis- 
séminés. Il  existe  en  outre  des  cas  de  contagion  de  malade  à  méde- 
cin, de  mari  à  icmme,  qui  indiquent  la  possibilité  de  l'inoculation 
du  virus  cancéreux  ;  c'est  encore  ce  que  montrent  les  récidives  de 
cancer  dans  la  plaie  opératoire,  les  inoculations  de  fragments  can- 
céreux au  porteur  de  la  tumeur  primitive  et  la  transmissibilité 
expérimentale  du  cancer  d'animal  à  animal. 

Devant  ces  faits,  il  est  tout  au  inoins  raisonnable  de  soupçon- 
ner l'origine  infectieuse  du  cancer,  et  comme  il  est  actuellement 
;ic(pn's  (pi'on  ne  peut  faire  intervenir  des  bactéries  banales,  on 
fait  besogne  utile  en  recberchant  s'il  n'existe  pas  dans  les  tumeurs 
des  éléments  anoi-maux  dont  il  faudra  ensuite  recberclier  la 
réalité  du  rôle  patliogènc  et  la  place  dans  l'écbellc  des  êtres. 

C'est  cette  détermination  de  nature,  de  forme,  qui  fera  rol)jet 
de  celle  premièi'e  partie. 
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Nous  110  voulons  poiiil  faire  ici  riiisloricjiic  tics  Iravnux  (jui  ont 
('lé  l'ails  clans  ce  sens.  Noire  élude  ne  coinporic  pas  une  rcNuc 
crllicpic  ;  nous  avons  voulu  simplcmenl  exposer  les  fails  \  ciuis  à 
noire  obscrvaliou  cl  on  I ii'ci- les  conclusions  (jui  nous  oui  paru 
légi  limes. 

Dans  une  clutlc  aussi  dclicalc.  il  nous  a  puni  indispcnsaijie 
(l'c\|)oscr  loul  d'ahorcl  les  fails  sur  Icscpicls  csl  i)aséc  loule  celle 
prenuère  partie,  c'esl-à-dire  les  ohservalions  complètes  d'un  cer- 
tain nombre  de  cas.  Pur  obscrvaliou  complcle,  nous  enlendons 
aussi  bien  les  renseignemenls  éliologiques  el  symplomaliques  (pie 
les  résullats  des  examens  macroscopiques  el  microscopiques.  Ce 
gonl  là  des  documenls  analy tiques  qui,  dans  une  élude  de  cel  ordre, 
devraient  toujours  être  placés  en  première  ligue,  carilspcrmellcnl 
déjuger  de  la  méthode. 

Grâce  au  nombre  des  cas  complclemeut  étudiés  el  au  pr(j- 
grammc  que  nous  avons  suivi  dans  celte  élude,  uous  avons  pu 
noter  toutes  les  formes  anormales  d'une  tumeur  donnée,  les 
comparer  à  celles  trouvées  dans  les  autres,  et  préparer  ainsi  une 
base  solide  pour  une  élude  générale. 


CHAPITRE  PREMIER 

RECHERCHE    DE   FORMATIONS   ANORMALES   DANS   LES  CANCERS 

ET   LES  SARCOMES 

Dans  ce  chapitre,  consacré  îi  V élude  morphologique  pure  des 
lissus  cancéreux,  nous  faisons  entrer,  sous  le  nom  d'étude  analy- 
tique, une  série  d'observations  choisies  parmi  les  plus  typiques  : 
elles  ne  représentent  qu'un  nombre  bien  inférieur  à  celui  que 
nous  possédons  en  réalité.  Nous  les  avons  fait  snivre  d'uneétude 
synthétique  concernant  les  dillérentes  ligures  anormales  trou- 
vées dans  les  cancers  et  les  sarcomes.  Nous  aurions  pu  placer 
les  observations  à  la  fui  du  volume  à  titre  de  documents  ;  nous 
avons  pensé  au  contraire  que  leur  place  était  marquée  à  son 
début. 


A.  —  Étude  analytique. 

Règles  générales  d'étude.  —  L'exposé  de  ces  règles  sera 
très  bref,  car  nous  aurons  à  y  revenir  chemin  faisant  pour  chacun 
des  points  particuliers. 

Des  la  tumeur  reçue,  il  a  toujours  été  procédé  immédiate- 
ment à  un  examen  à  Vélal  frais.  Cet  examen  comporte  l'étude  du 
suc  cancéreux,  du  produit  de  raclage  de  la  snrface  de  section  ft\it 
en  des  points  très  divers  de  cette  dei-nière.  Jl  est  indispensable 
d'éludier,  non  seulement  la  partie  centrale  et  la  partie  périphé- 
rique de  la  tumeur,  mais  encore  tous  les  points  qui  présentent 
une  particularité:  ainsi  ces  points  jaunâtres  d'oii  sortent  à  la 
pression  des  comédons  et  des  vermicelles,  ces  boyaux  remplis  de 
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produits  ramollis,  d'asjjocl  vaila])lc,  lo  comIomu  ol  la  |)aroi  dos 
formations  kystiques,  des  foyers  caséeu\  ou  des  foyers  de  ramol- 
lissement hémorra<;ique.  Les  dissociations  des  tissus  plus  résis- 
tants ne  doivent  pas  être  néglif^ées. 

L'examen  microscopicpie  de  ces  diverses  parlies  doit  être  fait 
avec  une  lumière  vive  et  à  un  fort  grossissement,  directement 
dans  le  suc  cancéreux  et  d'abord  sans  aucune  coloration,  j)uis 
en  ajoutant  une  solution  coloianle  de  faible  intensité,  aqu(!use 
ou  glycérinée.  Les  solutions  qui  nous  ont  donné  les  meilleurs 
résultats  sont  le  bleu  de  Boux  dilué,  la  tliioniiie  pliéniquée,  le 
Biondi,  la  safranine,  mais  surtout  la  liqueur  triacide  d'Eliilicli 
fortement  diluée  dans  la  glycéiine  ou  l'eau. 

On  ne  se  servira  que  d'une  faible  quantité  de  matière  cancé- 
reuse soigneusement  dissociée  ou  obleimepar  raclage,  dépourvue 
de  grumeaux  ;  après  avoir  laissé  agir  assez  longtemps  la  solution 
colorante,  on  écrase  avec  une  lamelle  de  grand  diamètre,  de  façon 
à  avoir  une  surface  d'observation  assez  considérable.  Cette  obser- 
vation est  d'aulant  plus  précise  que  les  parties  qui  existent  dans 
le  liquide  cancéreux  sont  réduites  à  des  cellules  dissociées. 

Mais  il  est  encore  utile  d'examiner,  avec  celle  méthode  d'écra- 
sement, des  fragments  de  matière  cancéreuse  assez  volumineux,  de 
façon  à  pouvoir  étudier  à  l'état  frais  les  rapports  des  éléments 
divers  qui  les  conq^osent.  Cette  étude  est  facile  avec  la  plupart 
des  tumeurs,  surtout  en  ce  qui  regarde  les  parties  molles,  ou 
les  bourgeons  qui  existent  au  niveau  des  parois  kystiques,  des 
foyers  caséeux  ou  des  détritus  des  foyers  de  ramollissement 
liémorragi(|ue.  Pour  certains  cancers  où  l'existence  de  débris 
conjonctifs  rendait  l'écrasement  impossible  nous  avons  laissé  se 
produire,  dans  un  fragment,  un  état  voisin  de  la  jmlréfaction 
avanl  d'en  pratiquer  l'examen. 

Nous  sommes  arrivé  à  obtenir  des  préparations  persislanles 
en  colorant  le  suc  cancéreux  par  l'Ebrlicb  dilué  dans  la  glycérine 
et  en  lutant  soigneusement  la  préj)aralion  :  mais  il  est  l)on  de 
fixer  d'abord  les  éléments  en  les  exposant  aux  vapeurs  d'acide 
osmique  ou  en  ajoutant  une  goutte  d'acide  osmique  à  i  pour  loo 
au  colorant.  On  se  servira  avec  avantage  de  l'alcool  au  tiers  de 
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M.  luinvier  lixe  bien  les  élémenls,  ne  genc  en  rien  aux 
colorations  el  on  obtiendra  des  préparations  persistantes  en 
ajoutant  lentement  de  la  glycérine. 

En  debors  de  cet  examen  direct  par  écrasement  et  dissociation 
avec  ou  sans  coloration,  j'ai  réussi  à  colorer  les  Jormes  parasi- 
taires après  frottis  et  fixation  sur  lame,  et  cela  d'une  façon  élec- 
tive, dans  l'intérieur  des  cellules,  au  même  litre  que  les  liémato- 
zoaircs  du  paludisme  dans  l'intérieur  des  globules  rouges  du  sang. 

Les  coupes  histologiques  ont  été  faites  sur  des  fragments  de 
petite  taille,  pris  en  divers  points  de  la  tumeur  et  fixés  par  le 
Flemming,  le  sublimé  à  saturation  dans  l'eau,  le  formol  en 
solution  -à  10  pour  100  et  rarement  par  l'alcool  ou  le  liquide  de 
Millier.  Chacune  de  ces  fixations  a  des  avantages  propres  comme 
aussi  des  inconvénients,  mais  j'estime  qu'en  employant  les  deux 
fixations,  Flemming  et  sublimé,  on  remplit  les  meilleures  condi- 
tions pour  l'observation  ultériéare.  Les  fragments  montés  dans  la 
paraffine  ont  fourni  des  coupes  extrêmement  minces,  ce  qui  est 
encore  une  condition  importante  pour  la  lecture  et  l'interpré- 
tation des  préparations.  Nous  avons  même  pour  certains  cas  fait 
des  coupes  en  série.  Ces  coupes  ont  été  colorées  d'après  les 
méthodes  connues  ou  par  divers  procédés  auxquels  nous  sommes 
arrivés  après  de  nombreux  essais  et  qui  nous  ont  donné  de  bons 
résultats.  On  les  trouvera  exposés  et  discutés  plus  loin. 

Nous  avons  divisé  nos  matériaux  analytiques  en  deux  parties  : 
observations  de  cancers  proprement  dits  d'un  côté,  de  sarcomes 
de  l'autre  : 

OBSERVATIONS 
1°  Cancers  (Épithéliomas,  Carcinomes). 

Priîmikre  Observation 

Uno  femme  de  5o  ans,  du  service  du  professeur  Forgue,  est  o|M'r('e, 
le  12  février  i<S97,  d'un  niuccr  du  sein. 

Tumeur  du  \olume  d'une  mandarine,  dure,  non  adhérente  à  la  peau(iui 
est  saine.  Le  mamelon  non  rétracté  présente,  à  son  sommet,  une  petite  ul- 
cération anfrael lieuse,  de  eouleur  rosée,  portant  en  un  point  une  granula- 
B(»s(;. 
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liomruii  l)laMcyrisàlrt\  du  volume  d'iiii  t;r;iiii  de  m'iuuhIc,  l-ihc  le  mijiucIuu 
cl  la  luincur  on  scid  coiiiine  des  coi-dons  indurés. 

Sur  une  coupe  passant  par  lecenlic  du  inaiiirldn,  la  huucur  se  ra])j)r()(lic 
bcaucou[)  de  la  hase  de  celui  ci  cl  envoie  une  |)oinle  indurée,  jaune  ^'ri 
sàire,  qui  enloure  la  l/ifurciilion  des  canaux  f^alaclopliores. 

Le  centre  do  la  tumeur  renl'crine  une  caxité  du  volume  d'une  petite 
noisolle  à  bords  rougeàlres,  contenani  une  matière  caséeuse  jaunàt ic. 

Les  bords  sont  entourés  d'un  tissu  graisseux  abondant  d'où  partent  des 
cordons  voUniiineux  de  couleur  ardoisée  qui  vont  jus(pi'au  ni\oau  des  •gan- 
glions axillaires  cl  d'oi'i  sorl  un  Tuiuide  épais  jaune  i^i  iMHre. 

L'examen  plus  allentir  d(>  la  surlace  de  section  montre  (jue  la  tumeur 
est  lormée  de  traclns  libreux,  épais,  blancliàtres,  lai-dacés,  en_ulob;mt  des 
leriiloires  d'un  j^ris  liyalin  on  circonscrivant  des  cavités  taillées  connue  à 
l'enquirle-pièce  ou  bien  encore  des  i;ianulati()ns  jaunâtres,  très  dures  qui 
iont  saillie  sni-  la  coupe.  Certaines  de  ces  cavités  présentent  une  |)arlie  cen 
Irale,  ramollie;  à  cùlé  il  existe  d'aulrc's  points  jaunes,  mais  bien  plus  petits, 
donl  on  lait  sortir  à  la  pression  un  h^ig-  comédon  de  couleui'  crème.  Les 
granulations  dui-es  du  volume  d'un  grain  decliènexis,  onveiles  avec  une  ai- 
guille, laissent  sortir  une  matière  caséeuse  ou  d'un  grîs  Iransparent  ;  leur 
paroi  est  extrêmement  épaisse,  de  sorte  que,  le  caséum  enlevé,  il  reste  un 
nid  béant . 

Lorsqu'on  éludic  de  plus  près  la  dislribulion  des  lésions,  on  voit  ([u'elles 
ont  une  lo[)ograplne  remarquable.  En  parlant  du  mamelon,  on  suit  le  trajet 
de  ([uclques  canaux  galaclo])liores  dilatés,  dont  la  surface  interne  paraît 
d'abord  saine,  mais  au  bout  d'un  certain  tonqjs  on  noie  de  petites  granula- 
tions disséminées  sur  leur  l'ace  interne,  et,  si  l'on  suit  leurs  ramillcations,  on 
les  voit  aboutir  en  pleine  lumem-,  au  milieu  des  granulations  volumineuses 
et  dures  dont  nous  avons  parlé  [)lus  liant  et  (pii  semblent  appendues  aux 
canalicules.  Poui'  certains  des  canaux  galaclo|)lior(>s,  les  granulations  de  la 
surlace  interne débulenl  beaucouji  plus  près  du  mamelon  ;  un  de  C(>s  canaux 
très  dilaté  aboutit  à  la  cavité  caséeuse  du  centre  de  la  lumenr. 

D'autre  pari,  en  ouvrant  les  grosses  granulations  avec  des  ciseaux  et  en 
suivant  les  canalicules  où  elles  aboutissent,  on  est  conduit  dans  des  canali- 
cules rem|)lis  de  caséum  li(piélié,  aboutissent  eux-mêmes  à  mi  canal  galac- 
loplioro  porteur  de  granulations  Unes  et  enlinau  niveau  de  la  petite  ulcération 
du  mamelon. 

On  est  donc  en  présence  d'une  tumeur  de  lu  mamelle  dans  laquelle  la 
distribution  des  lésions  l'ait  penser  à  un  processus  inleclieux  avant  .sa  porle 
d'entrée  dans  !(•  mamelon,  avant  pénétré  par  la  voie  canalicnlaire  jus(pie 
dans  les  plus  petits  canalicules  glandidaires  et  dans  les  acini. 

D'après  l'examen  des  coupes  Instologiques  nous  sonunes  en  [)résenced'un 
épilliéliome  dont  le  contenu  alvéolaire  est,  par  places,  complètement  ramolli, 
et  qui  jn'ésonte  au  niveau  des  canaux  galaclopliorcs  des  proliférations épillié- 
liales  limitées. 

r  Examen  par  ccrnscincnl  et  dissociatiou. 

a)  Examen  d'une  granulation  à  conleim  caséeux.  —  Le  grattage  d  ime 
granulation  de  la  périphérie  contenait  (|nel(|ues  particules  |)ierreuses.  Nous 
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V  aMHi^  rt'iic-oiitrt'  tics  furincs  cii/if/sh'c.s-  lirs  iiclli's.  solimiimMiscs.  onokIcs 
à  line  (>\lr»''milr  |)oiiiliit'.  ;i  (IoiiIjIc  CDiiloiir.  L'un  de  ces  kysics  iivail  relaie 
laissant  ('•(•liappt'i'  uiit>  masse  |)r()lo|)lasmi([ii(',  nramil(Mis(\  micléiM»  cl  ini 
cIcoliV  (IM.  \  .  ii^.  .")).  CaMlains  de  ces  IvnsIcs  oui  pris  la  l'orme  d'oNoïdes 
iriéi;uli(M-sel  coiilicimeiil  non  plus  une  masse  |)i-oloplasmi(pie  unitpie  mais  l\  à 
/i  corps  irrcuidicremcnl  ronds,  \olnmineu\,  nuclécs,  cl  le  plus  sonxcnl  nu- 
cléoles (|ui  peuNcnl  (Mi\-mcn>es  se  diviser  cl  conicnir  :>.  à  3  corps  ronds  volu- 
miniMix  cl  miclécs  (IM.  \  ,  lii;-.  (1).  D'aulics  reu''crmaienl  îles  i;ranulalions 
rondes,  volumineuses,  disposées  le  long  de  leur  paroi  interne  cl  en  dedans 
d'elles  )usc|u'à  lo  corpuscules  eu  l'orme  de  navel l(>,  nucléés,  à  contours  épais 
(Pl.  \  .  Iii;-.  7)  ou  bien  des  corpuscules  de  mènic  l'orme,  beaucoup  |ilus  uom- 
brtHiv  el  plus  petits  (IM.  V,  8).  A  côlé  de  ces  kysics  résistants  il  cxislaiL 
des  formes  kvstiques  à  paroi  fragile,  reid'ermanl  au  centre  une  pelile  masse 
de  prolopiasnia  à  gros  noyau. 

Jjj  En  examinant  une  (fruniihilinn  à  coulenu  pierreux,  j'ai  retrouvé  les 
mêmes  formes  enkvsiées  mais,  en  outre,  des  conciél ions  dures,  iri'égulicres, 
mamelonnées  ;  ces  concrétions  entoui'aienl  parfois  d(^s  kvstes  à  parois  ouvi-a- 
gées,  ornées,  présentant  des  ondulations  multiples. 

c)  En  dehors  des  formes  enky.slées,  il  existait  dans  les procluils  de  raclage 
de  nondjreuses  formes  faciles  à  distinguer  des  cellules  propres  de  la  tumeur 
el  (pie  )'a|)pellerai  formes  cellulaire-')  à  cause  des  ressemblances  de  leur 
structure  y-énérale  avec  une  cellule.  L'examen  des  orauulations  et  du  racla"e 
l'ail  surtout  à  la  périphérie  nous  a  permis  d'observer  des  formes  de  pelile  el 
de  grande  taille  : 

A  rexamen,  san'i  coloration,  ou  trouve,  à  un  \if  éclairage,  dans  l'in- 
térieur des  cellules  dissociées,  des  corps  très  brillants,  les  uns  petits,  les 
autres  remplissant  toute  la  cellule  avec  des  parties  d'une  réfringence  moindre 
vers  le  centre. 

Après  coloration  par  le  Biondi  ou  l'Ebrlich  Irès  dilué,  ou  voit  (pie  tous 
ces  cor|)s  brillants  n'ont  pris  (pie  très  dil'licil(>menl  la  couleur,  tandis  que 
la  cellule-li(Me  a  son  protoplasma  violacé  et  l(>  novau  \(>rdàlre.  Les  corps 
inclus  sont  de  couleur  rosée  el  les  ])lus  petits  de  .'i  à  /|  a  de  diamètre 
brillenl  comme  nue  granulation  rose  dans  le  [irotoplasma  cellulaire;  les 
formes  volumineuses  présenlent  une  zone  péripliéricpie  large,  ]iarfait(>menl 
ronde,  homogène,  réfringente,  à  peine  teintée  de  rose,  tandis  ([u'à  son 
centre  existent  soit  un  corps  rond,  rose  violacé,  soil  plusieurs  fragments  (l(> 
même  couleur.  Les  formes  les  plus  volumineuses  ont  une  zone  livaline  de 
grand  diamèl re  contenanl  [)lusieurs  zones  concent ri(pies,  les  unes  rose  lilas, 
el  une  plus  centrale  colorée  en  bleu  avec  un  novau  roui-evif.  Dans  l'une  de 
ces  zones  il  peut  exister  une  couronne  de  fines  granulations. 

On  observe  des  formes  à  (iroloiigements  pseuclopod iq ue-s  l'ovuwos  jiar  un 
prolo|)lasma  granuleux  à  gros  noyau  coloré  en  bleu  lecpiel  renferme  f\  cor- 
|)uscules  allongés  rouge  xif. 

[>a  .safranine  colore  les  formes  de  pelite  taille  en  rouge  pourpre  Irès  lu  - 
mineux, tandis  (pie  la  zone  hyaline  demeure  d'un  blanc  (Vlatant  (IM.  \  . 
lig.  [,  '^).  L'/»t'//j,7/(v/ie  colore  les  parlies  incluses  dans  la  zone  Inaline  en  un 
\iolcl   noir  liés  intense;  la  zone  livaline  est  à  peine  teintée  de  \iolei  clair 
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sur  SCS  bords  ;  k's  graïuilalioiis  llnos  cnrcriiu'cs  dans  les  funiu's  volmiiiiicuscs 
sont  colorées  forleincnl  par  l'Iiéinaléiiie. 

Une  même  cellule  |)(îiil  reiifermer  plusieurs  de  ces  corj)s  ù  des  degrés 
variables  de  développcmeul  ;  ils  soiil,  sur  leurs  bords,  en  conlacl  dii-ect  a\ec 
le  proloplasma  cellulaire  cl  réellement  logés  dans  le  proloplasina  lui  même, 
car,  si  ou  les  cliassc  de  la  cellule  pendant  les  manipulatiojis,  ils  laissent  nnv 
cavité  qui  perce  la  cellule  de  part  ou  part,  comme  à  l'emporte-pièce. 

a°  Elude  (les- coupes  hi.slnl(i(/i(/ue.<i.  (Pl.  Y,  lig.  9,  ro,  11,  m).  — 
D'après  l'examen  de  coupes  provenant  de  diverses  parties  de  la  tumeui-, 
il  s'agit  d'un  épitliéliomc  à  alvéoles  volumineux  entourés  d'une  épaisse 
coque  conjonclivc,  et  dont  le  centre  est  plus  ou  moins  caséifié.  Ces 
alvéoles  correspondent  aux  anciens  alvéoles  glandulaires  en  proliféi-alion. 
Le  long  dos  gros  canaliculcs  et  des  canaux  galaclopliorcs  on  conslalc  de  loin 
en  loin  l'existence  de  petits  loyers  de  prolifération  épitliéliale,  correspondant 
aux  petites  granulations  signalées  à  l'examen  macroscopique.  On  est  donc 
en  présence  d'un  cas  présentant  la  structure  de  l'épilbéliomc  et  dans  le- 
quel une  prolifération  épilhéliale  primitive  a  entraîné  la  formation  d'alvéoles 
volumineux  et  de  proliférations  inlracanaliculaires  limitées. 

A  un  fort  grossissement,  les  parois  des  alvéoles  sont  couvertes  de  3  à 

4  rangées  de  cellules  Aolumineuses,  limitant  au  centre  une  cavité,  dont  les' 
bords  présentent  une  apparence  irrégulière,  muriformc,  due  à  la  proémi- 
nence de  cellules  dilatées  par  des  corps  ronds,  volumineux. 

La  plupart  des  cellules  conlicnnent,  en  elfel,  dans  leur  proloplasma,  et  à 
côté  d'un  noyau  intact,  des  corps  qui  se  distinguent  immédialement  par  leur 
coloration  et  leur  structure  et  dont  le  volume  varie  depuis  celui  d'un  gros 
microcoque  (2  à  3  [jl)  jusqu'à  1 5  et  20  p.  de  diamètre. 

Sur  des  coupes  colorées  par  l'bématoxyline,  la  safranine  et  l'orange,  les 
formes  les  plus  petites  sont  colorées  par  la  safranine  en  rouge  pourpre  très 
brillant,  réfringent  (Pl.  Y,  lig.  q,  m,  m);  il  peut  en  exister  jusqu'à  4  à 

5  dans  une  même  cellule.  A  côté  de  ces  formes,  micrococciqucs  entourées 
d'un  petit  lialo  d'un  jaune  vif  ou  incolore,  il  en  existe  d'autres  placées  comme 
les  précédentes  dans  le  protoplasma  cellulaire,  d'un  volume  un  peu  plus 
considérable  et  qui  forment  des  granulalions  de  même  couleur  et  de  même 
réfringence  (Pl.  Y,  lig.  9,  10,  11,  12,  g,  g).  Ces  granulations  non  nucléées 
sont  entourées  d'une  zone  orange  vif  et  parfois,  dans  une  même  zone  orange, 
on  constate  2  granulations  rapprochées,  rappelant  un  processus  de  division 
directe  (Pl.  Y,  fig.  ii,  d). 

D'autres  formations  intracellulaires  d'un  plus  grand  volume,  rondes  le 
plus  souvent,  sont  formées  d'une  zone  orange  vif  présentant  au  centre  une 
masse  ronde  ou  irrégulière  colorée  en  rouge  brillant  et  pourvue  d'un  noyau 
rouge  sombre.  Cette  masse  peut  présenter  un  processus  de  division,  cluupie 
fragment  contenant  un  corpuscule  rouge  sombre;  on  peut  compter,  dis- 
séminées dans  son  intérieur,  jusqu'à  G  et 8  granulalions  (Pl.  Y  ,  fig.  w,  1),  h). 

Certaines  formes  rempli.ssant  la  totalité  de  la  cellule  sont  formées  d'une 
masse  ronde,  orange  vif,  renfermant  une  autre  masse  à  contours  irréguliers, 
colorée  en  bleu  sioliicépar  l'iiémaléine  et  dans  laquelle  sonl  dispersées  de 
nombreuses  gianulalions,  liés  [)eli les,  d'un  rouge  intense  (Pl.  \.  lig.  9 
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ot  ir.  a,  n).  La  niasso  l)l(M"iàlio  |hmiI  ilaiis  iraulics  coips  avoii-  piis  un 
(léveloppoiiKMil  plus  roiisi(l('ral)Ir  au  pdinl  de  rculuiro  la  /oii(>.  oraii<^o  cxlcrno 
à  une  niiutr  pcllirulo;  les  i^ranulalious  rouj^^es  sonl  clovtMinos  [)lus  volumi- 
neuses (Pl.  \,        9,  n). 

Je  dois  iusisler  sur  des  formai  ions  remarcpiables,  mais  beaucoup  plus 
rares  : 

T/une  d'elles  est  composée»  par  un  corps  inuriforme  voliiniincii.r 
formé  par  l'agglomération  d'une  di/ainc  de  sphères  de  5  à  ()  [j.  de  diamèlre, 
colorées  en  jaune  vif,  avec  un  noyau  rouge,  irrégulièrement  rond  et  souvent 
placé  à  lui  des  pôles  de  la  splière.  Celle  véritable  monda  est  entourée  d'un 
léger  espace  vacuolairc  creusé  dans  une  cellule  dilatée  et  dont  on  ne  voit 
plus  que  le  novau  complèlement  repoussé  (Pl.  V,  fig.  10,  mor). 

Si  l'on  examine  le  cenire  des  alvéoles,  c'est-à-dii'e  la  linnière  remplie  de 
malière  caséeusé,  on  voit  ([uc  cette  lumière  est  formée  par  la  dégénérescence 
des  cellules  distendues  et  détruites  par  l'évolnlion  des  formations  précé- 
dentes. Ce  processus  de  destruction  cellulaire  peut  s'étendre  jusqu'aux  parois 
conjonctives  des  alvéoles. 

Cette  matière  caséeuse  constitue  les  points  jaunes  et  les  comédons  et  elle 
renferme  des  formations  anormales  sorties  des  cellules. 

Lorsque  ce  processus  destructif  est  arrivé  jusqu'à  la  coque  conjonctive 
et  a  détruit  toutes  les  cellules  épithéliales,  les  espaces  conjonctifs  très  dilatés 
contiennent  des  corps  parasitaires  à  divisions  multiples;  les  parois  de  ces 
espaces  finissent  par  se  dissocier  et  se  rompre  dans  la  cavité  centrale,  tandis 
c[ue  le  tissu  conjonctif  plus  jeune  est  envahi.  Les  formes  anormales  ren- 
contrées dans  les  mailles  conjonctives  ont  la  même  structure  que  les  formes 
intra-protoplasmiques,  mais  j'ai  noté  des  formes  intéressantes:  l'une  d'elles, 
par  exemple,  était  formée  d'une  zone  périphérique  orange  renfermant  une 
masse  étranglée  au  centre  et  dont  chac[ue  partie  contenait  /(  h  6  divisions 
nucléaires,  rangées  tout  à  fait  à  la  périphérie. 

La  réfringence,  l'homogénéité  de  la  masse  externe,  la  structvu-e  précise 
et  variable  des  parties  de  cette  masse,  les  élections  des  colorations,  ne  per- 
mettaient pas  de  confondre  ces  corps  avec  les  cellules-hôle. 

Observation  H. 

Un  homme  de  l\o  ans,  vigoureux,  dépourvu  de  toute  hérédité  cancéreuse, 
mangennl  une  Iriiile,  sent  à  la  langue  une  pi([ùre  à  laquelle  II  ne  prèt(> 
aucune  attention.  Quinze  jours  plus  tard  il  éprouve  une  gène  au  j)oinl 
piqué;  il  constate  une  légère  induration  à  la  partie  latérale  droite  de  la 
langue  et  voit  sortir  de  ce  point,  spontanément,  un  frajmcnl  (F arête 
bien  nettement  reconnaissable.  La  petite  plaie  se  referme  lorsque,  (pilnze 
autres  jours  après,  il  s'élimine  du  même  point  un  second  fragment  d'arète 
plus  considérable.  Le  malade,  cpii  était  médecin,  constate  que  le  point 
d'émission  ne  se  referme  pas  conq)lètement.  Il  reste  un  petit  orifice  (pii 
prend  peu  à  |)eu  un  aspect  cratérifoi'me  à  bords  légèrement  saillants,  im 
peu  indurés.  ;i  fond  rouge.  C.cllc  pclilc  idc('ral ion  s'agrandit  (l(<  (picicpuvs 
millimètres,  l'induration  augmente. 


On  l.'iil  à  ce  iiioMU'iil  une  ciiiilrrisiilioii  aii*!  Iicniiociiiilt'ic  ;  l<ir.s(|ii('  l'es- 
carre s'esl  éliiiiiiKT,  on  conslale  (jiic  l'ulcérai  ion  s'élciid,  f|ii('  l'aspcd  cralcri- 
fornu' s'csl  prononcé,  (pic  l'induralion  csl  plus  forl*'.  I  n  «îan^dion  un  peu 
pins  \oliunincii\  cl  plus  dur  apparail  à  l'anirlc  .In  maxillaire  du  incinc  ccMé. 
I.'nlcéralion  se  creuse  el  le  j^anglion  augmente  de  \olume.  Six  mois  apics,  le 
ganglion  est  du  volume  d'un  (cid' de  pigeon,  la  langue  ])résenle  ime  nicé - 
ralion  abords  indurés,  ren\ersés,  à  l'ond  déchi(pielé  el  creusé,  de  un  cenli- 
nièlre  el  demi  de  diamèire  cn\iron. 

On  cnlè\eau  couteau  loul(!  la  partie  de  la  langue  (pii  parait,  malade,  j.a 
langue  se  cicatrise  progressivement,  mais  il  persiste  une  induiaticjn  profonde 
el  les  ganglions  maxillaires  dexiennenl  très  \olumineu\,  durs,  bosselés.  I/un 
d'eux  se  ramollit,  distend  la  |)eaii  (jui  s'ulcère  el  à  jjarlir  de  ce  momenl  il  se 
développe  une  épilbélioma  de  la  peau  de  l'angle  de  la  màclioire  (jni  s'accroil 
progressivement  et  Ibi  ine  une  ulcération  du  diamètre  de  7  à'8  centimètres,  à 
bords  décollés,  bourgeonnants,  retournés  eu  deliors,  indurés;  le  centre  est 
prolondémenl  creusé  et  il  s'élimine  une  sauie  grisâtre  avec  des  lambeaux  de 
tissu  nécrosé.  Le  malade  meurt  au  bout  de  10  mois,  en  caclie.xie  prol'onde. 

1°  Examen  des  matières  éliminées  au  niveau  de  V ulcération  cutanée. 
—  On  a  étudié  les  fragments  qui  s'éliminaient  de  la  cavité  cancéreuse  ;  les 
colorations  ont  été  faites  dans  la  salVanine,  le  Miondi,  l'Elirlicb. 

a)  Formes  libres  ( extraccllulaircs ) .  — Il  existe,  com|)lètement  libres  ou 
en'ermées  dans  une  mince  coque  cellulaire,  des  formes  à  double  paroi  ovoïde, 
renqilies  par  de  volumineuses  granulations  (jui  entourent  une  masse  cen- 
trale de  protoplasma  granuleux  contenant  des  corps  ronds  nucléés  (Pl.  IN  , 
iig.  18).  Certains  contiennent  des  corps  ovales  volumineux  (spores) 
j'enfermant  un  gros  novau  nucléolé  ou  des  corps  ronds  nudtiples  (Pl.  A  , 
tig.  i5).      ^  • 

Les  parois  des  kystes  sont  colorées  en  rose  par  la  safraninc  et  les  granu- 
lations, en  rouge  vif.  Par  le  Biondi  le  kvste  est  rouge  sale,  le  protoplasma  rose 
et  la  masse  centrale  bleue,  tandis  que  les  nucléoles  sont  d'un  rouge  très  vif  ou 
légèrement  violacé. 

A  c()té  des  kvstesà  parois  éj)aisses,  il  en  existe  il'aulres  à  contoui-s  extrême 
ment  délicats  et  remplis  par  des  corps  arrondis,  le  plus  sou\ent  au  nondirc 
de  /|,  oval(>s,  à  proloplasma  granvdcux  et  contenant  un  novau  vésiculeux 
nucléolé.  Sous  l'iidluence  d(>  riivdi'alalion,  la  pai-oi  inl(M-ne  peut  se  gonder  et 
devenir  diflluente  (Pl.  1\  ,  Iig.  \ 

Dans  certains  de  ces  kvstes  à  line  paroi,  à  double  contoui-,  la  masse  proto- 
plasmiquc  granulcus(;  a  légèrement  abandomié  la  paroi  et  présente  <m 
centre  une  masse  bleue  à  noyau  rouge  vif  (avec  le  Biondi)  et  parfois,  en  même 
temps,  'i  corps  rouges  jilacés  vers  les  pôles  (Pl.  l\  ,  Iig.  lo). 

Nous  avons  observé  un  kvste  formé  |)ar  un  double  contour  o\oïd(\  mais 
à  extrémités  pointues  et  portant  à  sa  sm  lace  externe  des  prolongements  en 
arêtes  (pii  lui  donnaieiil  l'aspect  d'une  ((xpie  de  marron  (Pl.  I\  .  iig.  17). 

b)  Formes  intracellulaires.  — ■  On  les  trouve  dans  l'intérieur  de  cellules 
e.xtiaordinairemeni  li\pertropliiées.  à  noyau  énorme.  Oe  sont,  par  exemple, 
des  foi  ines  déjà  enIvNsIées.  à  paroi  mince,  à  double  contoiu'  oxoïde.  et  rem 
plies  d'nnt'  sidjstiuice  giauulcuse  icnl'ermanl   up  coi-ps  arrondi,  imdéé: 
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ou  liicii  ce  (•()i|)s  oxislo  ciilro  l;i  masse  i;raiiiil(Misc  cl  la  (-(«iiic,  rlanl  sorll 
sans  (loulo  de  ct'lle  masse  sous  rinllm'iict!  de  la  pression  de  la  lame 
(Pl.  n  ,  iiiï.  <)). 

Dos  l'ormos  inlran'llulaiiivs  moins  a\ancros  sonl  Cormécs  pai-  une  zone 
cvlcrni'.  ('paisse,  irrénulièi  e,  ("oi  lemenl  eolorée,  enlourani  une  deuxième  zone 
plus  elaire.  au  eenli  e  de  la(|uelle  on  voil  une  masse  granuleuse  en  amande 
lenfermaiil  deux  corps  nuclcés  (IM.  I\  ,  lii;.  S).  Parmi  les  plus  i-cmar- 
(piables,  je  dois  signaler  des  cor[)s  ovoïdes  rem|)lissaiil  la  ccllide,  à  parois 
minces,  rcnrermanl  deux  corps  en  crolsaonl  colorés  pai-  le  Biondi  en  bleu 
pur  cl  pourvus  chacun  d'un  volumineux  noyau  rouge  vif,  enlouré  d'une  zone 
réfringente  Incolore  (Pl.  \\,  lig.  ii). 

\  côlé  de  ces  formes  enkA'slécs,  on  Irouve  des  foi'mcs  cellulair(\s,  rondes, 
de  \olume  \;irial)le,  axant  repoussé  le  proloplasma  de  la  cellide  (pii  leur  forme 
une  sorte  d'en\eloppc  cliitincusc.  Ces  formes  sont  constituées  par  vmc  masse 
homogène,  d'un  rouge  carminé,  renfermant  un  coi-ps  coloié  (Biondi)  en 
hleu,  arrondi  ou  en  virgule,  lequel  contient  nu  ou  |)lusieurs  corpuscules  rouge 
vif  (Pl.  \\,  fig.  6).  Ces  formes  peuvent  être  entourées  d'une  zone  livaline 
très  développée  présentant  des  stries  nuliées  fines. 

On  peut  voir  d'une  cellule  dissociée  par  la  pression  s'échapper  une  forme 
pseudo|)odi(jue  qui  s'étire  à  travers  l'orilice;  sortie  de  sa  vacuole,  elle  peut 
conservei'  la  forme  pseudopodique  la  plus  curieuse  (Pl.  I\  ,  lig.  i3  et 

Des  formes  plus  petites  se  rencontrent  en  grand  nombre  dans  d(>s  cel- 
lules dont  le  noyau  est  au  repos  et  complètemeni  normal.  Le  proloplasma 
conlieni  un  à  plusieurs  corps  |>arfaiteinenl  ronds  de  lo.  S,  ~  et  /(  tj.  de 
diamètre,  formés  par  une  zone  externe  très  refi  ingenle,  incolore,  renfermant 
au  centre  \\n  corpuscule  rouge  brillant.  Celui-ci  peut  contenir  r  à  [\  nu- 
cléoles (Pl.  l\  ,  lig.  -i,  o,  /|,  5).  11  existe  encore  des  coj'ps  de  très  petite 
taille,  de  -i  <j.  de  diamètre  ou  même  du  volume  d'un  microcoque  et  vivement 
colorés  par  la  safraninc  (Pl.  lY,  lig.  i  et  -i).  Ils  sont  entourés  d'un  halo 
incolore  et  réfrinifcnt. 

a"  Exfvnen  des  coupes.  —  11  s'agit  d'un  épiihélioma  avec  développe- 
menl  considérable  de  la  zone  iual|iighienne.  L'épilliélium  s'enfonce  ]irol'on- 
déinent  par  traînées  iri'égulières  (pii  paraisscMit  parfois  conq)lèlemenl  isolées 
dans  le  tissu  conjonclif.  Ce  dernier  esl  l'oruH"  pai'  lui  liss\i  jeune  à  grandes 
cellules  éloilées  anastomosées  et  de  liljres  grêles  à  gros  novaiiv.  Vu  conlact 
de  ré|)ilhélium  et  du  t'\,ssu  conjonclif,  en  certains  poinis,  on  lrou\e  ime  sorle 
de  passage  insensible  enire  la  cellule  épil liéliale,  la  c(>llule  é|)il hélioïde  cl  la 
cellule  conjoncli\e  éloiléc;  lesquelles  limitent,  par  places,  des  es[)aces  arrondis 
renfermant  ime  à  deux  cellules  géantes.  Ces  cellules  (jênnies  (absence  com- 
plète de  bacille  de  koch)  |)eu\ent  èlr(>  liés  voliunineuses  et  elles  renfermcMil 
un  grand  nondjic  de  noyaux;  dans  le  proloplasma  granuleux  on  Irouve  îles 
corps  (pii  s(!  dinérencient  nettement  :  les  ims  sont  ronds,  |)elils,  Ibriement 
colorés  en  louge  par  la  safranine,  ou  le  picro-carmin ,  brillants,  de  .H  à  [\  ;x  de 
diamètre;  les  autres  sont  de  taille  plus  grande,  mesurent  juscpi'à  i  et  l 'i  ade 
diamèire  et  sonl  Ibi  inés  d  unecotpieépaisse,  parfaitement  ronde,  icnfermanl  !\ 
corpiiscidcs  irn'guliers  colorés  en  rouge  inlense  par  le  picro(  arniin  a\(>c  une 
giamdalion  incolore  el  exlièmemenl  réiringenle  au  cenlie;  l'espace  (pii 


s('i)ar(>  les  corpuscules  de  la  eo([uc  est  coloré  en  jaune  \if,  Irès  Iioino;,'ène  el 
hrillanl  ;  c*esl  |)rol)al)lenient  du  liquide;  l'eiisendjle  reprcsenlerail  alors  un 
kvsie  eoulenanl  /|  spores  de  pelil  volume  (1*1.  VIII,  fig.  5). 

Jhins  les  ni.-iilles  du  lissn  conjoiniif 'dxoWimuû,  on  trouve  des  corps  (pii 
oui  l'aspect  el  les  réactions  des  formations  anormales  inlraproloplasmitpics 
el  qui,  par  le  picrocarmiu,  ont  leur  zone  hyaline  colorée  en  jaune  vif  et  leur 
partie  cenirale  eu  rouf^e  sondire. 

L'élude  des  parties  épilliéliales  prolilerées  permet  de  trouser  dans  une 
coupe  tous  les  intermédiaires  entre  les  Ibrmes  petites  de  2  à  3  <j.  et  les 
lormes  très  Yolumineuses  (Pl.  YIII,  lig.  l^);  celles-ci  sont  de  (/rundes 
formes  pseudopodiques,  identiques  à  celles  que  nous  avons  trouvées  à 
l'état  frais  (Pl.  lY,  llg.  i3),  mais  dont  on  voit  ici  les  rapports  avec  les 
lissus.  Elles  sont  formées  d'une  masse  granuleuse  jaune  clair  (pii  contient 
un  noyau  luicléolé  rouge  \if  et  envoie  un  long  pseudopode  à  hords  on- 
dulés, terminé  en  massue,  ou  même  plusieurs  ])rolongemenls.  à  travers 
a  el  o  celUdes,  c'est-à-dire  sur  une  distance  de  3o  à  /|0  [j.  et  davantage. 
La  terminaison  renllée  du  pseudopode  peut  aller  se  faire  jour  au  centre  d'une 
cellule  éloignée  el,  sur  des  coupes  heureuses,  on  peut  voir  le  prolongement 
tunellisant  plusieurs  cellules  (Pl.  YIII,  fig.  /j).  Toute  la  masse  peut  s'al- 
longer en  formant  un  corps  veriniforme  à  2  ou  3  hranchcs  pseudopodiques 
(Pl.  YIII,  11g.  /,). 

0BSERV^VnON  III. 

Cnrcinome  du  sein,  chez  une  femme  de  /|0  ans,  du  service  du  profes- 
seur Forgue.  —  La  tumeur  a  déhulé  5  mois  avant  l'opération,  atteignant  la 
grosseur  d'une-  petite  orange;  clic  est  paramaminaire,  développée  sans 
doute  aux  dépens  d'un  des  lohes  périphériques  de  la  glande.  Par  son 
hord  supérieur  elle  adhère  à  la  peau  en  un  point  du  diamètre  d'une  pièce  de 
a  francs  ;  l;i,  la  peau  est  indurée,  violacée,  bossuée.  A  la  coupe,  la  tumeur  se 
laisse  facilement  pénétrer  par  le  couteau;  elle  est  formée  par  une  masse 
ronde  à  bords  légèrement  ondulés,  enclavant  de  temps  à  autre  de  petits  j)e- 
lotons  adipeux  ;  à  la  partie  supérieure  le  bord  vient  entamer  l'épiderme. 
Dans  la  zone  adipeuse,  les  cordons  lymphatiques  sont  augmentés  de  volume. 
La  surface  de  section  est  grenue,  grisâtre,  avec  de  nombreux  ]3oints  jaunâtres 
surtout  à  la  périphérie,  et  vaguement  lobulée  par  des  tractus  de  tissu  cou- 
jonclif  d'aspect  hvalin.  Au  centre,  plusiein-s  cavités  remplies  d'une  bouillie 
hémorragi(pie.  Tout  le  tissu  est  d'une  grande  friabilité  atténuée  par  les  travées 
conjonctives,  mais  le  conlenu  des  travées  se  laisse  enlever  comme  une  pulpe 
molle.  A  la  |)ression  peu  énergi([ue  de  la  tiuueur  on  voit  sortir  de  toute  la 
sin  face  de  section  de  nombreux  vermicelles  jaunâtres,  de  tout  volume.  A  la 
j)arlie  périphérique,  aspect  blanc  grisâtre,  brillant,  consistance  un  peu  plus 
ferme. 

dette  observation  est  des  plus  importantes,  par  rabondancc,  la  netteté 
el  la  variété  des  formes  anormales,  par  l'élude  précise  <pie  j'ai  pu  faire  (l(> 
leur  sinicinrç.  de  leurs  colorations  et  par  la  possibilité  de  lixer  et  colorer 
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sur  laino  cos  jiarasitos,  dans  les  cellules,  au  nièiue  lilrc  ([uc  l'Iiéinalo/oairc 
dans  les  i^lobulos  rouges  du  paludéen'. 

1°  J'Jxunieii  (le-i  produits  cancéreux  frais  (produits  de  raclage  cl  ina- 
lières  caséeuscs  oblcnucs  par  la  pression)  (Pl.  I,  lig.  i  à  37). 

a)  h\vamen  dans  les  liquides.  —  La  inalière  cancéreuse  examinée  dans 
l'eau  salée,  sans  coloralion,  nous  a  frappé  par  le  nombre  exirèmcmeni  con- 
sidérable de  corpuscules  réfringents  et  homogènes  de  toute  taille  qui  brillent 
\i\emenl  dans  le  protojilasma  granuleux  des  cellules.  Les  plus  petits  sont 
formés  par  une  granulation  ou  un  point  brillant  ;  les  autres  présentent  une 
zone  brillante  renfermant,  au  centre  ou  dans  son  étendue,  des  corps  ronds  ou 
irréguliers  un  peu  plus  sombres. 

Les  principaux  liquides  colorants  mélangés  à  la  matière  cancéreuse  soi- 
gneusement dissociée  ont  été  l'Ebrlicb  dilué  dans  a  à  10  fois  son  volume  d'eau 
ou  de  glycérine,  l'iiématéine,  la  safranine,  le  bleu  de  Roux. 

Les  dissociations  dans  VEhrlich  dilué  dans  la  glycérine  (liqueur  tria- 
cide)  nous  ont  donné  des  différenciations  colorantes  extrêmement  remar- 
(piables  qui  permellent  de  reconnaître  immédiatement  les  formes  anormales 
et  d'en  étudier  la  disposition  et  la  structure.  Nous  conservons  ces  préparations 
fraîches  absolument  intactes  depuis  plus  de  six  mois.  Il  est  encore  préférable 
de  fixer  les  cellules  par  l'alcool  au  tiers  de  M.  Ranvier,  de  les  colorer,  puis  de 
faire  pénétrer  lentement  la  glycérine. 

Presque  toutes  les  cellules  contenaient  un  ou  plusieurs  corps  coloré  en 
rose  très  légèrement  violacé  entouré  d'une  zone  incolore  ou  à  peine  rosée 
extrêmement  réfringente,  d'un  blanc  brillant  sans  espace  vide  entre  elle  et 
le  protoplasma  cellulaire;  le  noyau  de  la  cellule-hôte  était  vert,  le  proto- 
plasma  cellulaire  rose  marron. 

Ces  corps  sont  de  volume  très  variable,  les  uns  extrêmement  petits  et  sou- 
vent au  nombre  de /i  dans  une  cellule,  les  autres  volumineux  et  remplissant 
toute  la  cellule.  Presque  tous  ces  corps  sont  inlraprotoplasniiques,  mais  ils 
peuvent  être  inlra-nucléaires ,  ou  libres  entre  les  cellules. 

Les  formes  les  plus  petites  atteignent  le  volume  d'un  microcoque 
( formes  micrococciques)  '  elles  sont  d'un  rose  vif,  rondes,  à  bords  délicats; 
elles  sont  entourées  d'une  zone  brillante,  extrêmement  réfringente,  incolore, 
ressemblant  à  de  la  substance  hyaline  et  comparable  à  la  capsule  du  pneumo- 
coque ;  deux  de  ces  petits  corps  peuvent  se  trouver  juxtaposés  par  leur  zone 
réfringente,  de  sorte  que  la  ressemblance  avec  un  diplocoquc  encapsulé  est 
frappante  (Pl.  I,  iig.  i  à  6). 

A  côté  de  ces  corps  microbiens  il  existe  des  formes  un  peu  plus  volumi- 
neuses et  ayant  l'apjjarence  de  granulations  homogènes,  très  réfringentes 
de  a  à  4  jx  de  diamètre  et  entourées  d'une  zone  liyaline  qui  peut  prendre 
de  grandes  dimensions.  L'une  de  ces  granulations  peut  présenter  im 
étranglement  en  son  milieu  indiquant  un  processus  de  division  directe. 
On  troine  en  elTet  parfois  dans  une  même  capsule  hyaline  de  ces  petites 
corpuscules. 

Ces  gramdalions  peuvent  avoir  une  forme  un  peu  allongée  et  se  trouver 
au  nombre  de  l\  dans  vme  même  cellul(\  souxcnl  réimiesde  l'aron  à  siinulei" 
une  rosace  (Pl.  Il,  (ig.  /|). 
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\m  iri-aniilalioli  anj^niciilc  de  noIiiiiic.  pciil  iciilciiiici'  iiii  corijusciilc 
liiillaiil.  On  aiiixo  alors  aux  formes  cellulnircs  de  lo  à  i:>.  «x  consliliK-cs 
par  une  zoik'  li\aliiu«  dans  la(|ncll('  on  Ironvo  nnr  masse  rondi;  colorée 
en  lilas  elair  el  enloiiraiil  miepelile  masse  rondtd  ini  lose  hrillani  (IM.  I, 
li.y;.  An  lien  de  la  pelile  niasse  centrale  on  reneonire  dans  certaines  lif^nres 
•A  corps  en  l'orme  de  croissanis,  très  petits,  d'nn  ron-e  \il'.  micléolés  (Pl.  I, 
'i^--  '7)-  . 

Dans  des  lormes  plus 'solnmineiises,  toujours  parlailement  rondes,  la 
niasse  rose-lilas  s'étale  largenieni ,  el  reid'erme  ime  couronne  de  granulations 
el  une  masse  centrale  rose  nucléée  (Pl.  I,  Hf;.  i5).  La  masse  centrale  peut 
se  Iragmenter  en  deux  paiMies  arrondies,  accolées  par  une  lace  plane,  ou  ei.» 
3  Iraj-nienls  irréii;uliers  (Pl.  1,  li^.  id).  Il  peut  exister  juscpi'à  7  à8  petites 
nias.ses  irréyulières,  roses,  homogènes,  dispersées  dans  la  niasse  hyaline,  sans 
ordre,  ou  bien  au  contraire  rangées  sui\anl  une  (lis[)osition  svmélrinue 
(1"  ig.  I,  c) .  Si  l'on  examine  allenli\emenl  chacune  de  ces  parties,  on  voit  que 
l'une  d'elles  renferme  un  no\au  coloré  en  rose  très  xif  (l'ig.  1,  h,  c). 


ViG.  I.  —  l'urusilea  Iroiivi's  dans  le  cancer  du  sein  de  ruiner  rat  ion  III.  —  a,  forme 
rasilairc  avec  division  dircclo  en  deux  du  novau  ;  h,  forme  parasilaiie  avec  in.issu  nuclééeau 
cenlrc  cl  gros  fragments  pcriplicri(jiios  ;  c,  parasilc  avec  granulation  nuclcéc  cenlralc  el 
fragmenls  rangés  symdlriqueraent  :  d,  spore  retifcrmanl  des  sporoblasles. 

Ces  l'oi  ines  [XMiveiil  atteindre  S  à  ro  fois  le  volume  d'un  globule  rouge 
et  a[)parailre  comme  une  grosse  masse  incolore,  éclalanle,  limitée  par  une 
Ii(/iic  rosée,  dans  hupielle  sont  enfermés  des  fiagmenis  ronds,  ovoïdes, 
amiboïdes,  en  forme  de  demi-lunes  ou  de  croissants  irréguliers,  placés 
vers  la  périphérie  el  diminuant  de  volume  à  mesure  (ju'on  va  vers  le  cenire. 
Là  ou  lrou\(>  une  pelile  masse  violacée  à  gros  no\au.  La  zone  claire  n'a  plus 
son  conlour  délical,  niais  est  séparée  du  |.)roloplasma  cellulaire  par  une  ligne 
épaisse  colorée  en  lose,  à  dessin  géomélri([ue  el  cpii  n'est  aulre  chose  (pTune 
jiaroi  kvslicpie.  Ml  en  elVel  j'ai  pu  voir  certaines  cellules  tiégénérées  et 
distendues  éclalei- el  melireen  lib(M  lé  celle  l'orme  (pii  devenail  alors  d'une 
parfaite  nellelé  ci  couserxail  ses  parois  rigides  (IM.  1,  lig.  19  àa-j). 

Dans  l'intérieur  de  la  paroi  k\sli(]ue,  au  lieu  de  fragmenls  disséminés,  on 
peut  Irouver  une  masse  granuleuse  nucléée  unitpie  ou  di>isée  en  /i  mas.ses  jilus 
petites,  ovoïdes,  très  granuleuses,  à  uovau  central.  Ce  sont  là  des  sporo- 
blasles (Figure  1,(1). 

Mais  la  l'orme  peul  èlrc  la  plus  inlér(>ssaule  (pie  nous  ayons  Irouvée  est 
celle  d'un  corps  \olumineu\  icmplissanl  une  cellule,  à  conlours  ovoï(l(<s 
formés  d'iuu' co(pie  à  double  conlour  et  icnfermanl  ■«  (  (>rj)s  en  croixsnnl 
colorés  en  bleu  pur,  a\ec  des  uovaux  d'im  rouge  \il'.  C<'s  deux  corps  en 
croissant  étaient  sépaiés  pai-  un  amas  Noluniineux  formé  de  granulations  à 
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[u'iiK'  r(»l(M'i'i's.  Il  s'iii^issiiil  hicii  d'imc  spore  iwrr  ses  dciiv  s^ioro/oïles  cL 
une  \olLiiiiineii.so  masse  de  ieli(|iial  (IM.  I,  (ig.  '23). 

Dans  loiiles  les  ccllides,  le  iioxau  est  livpei  lropliié,  mais  il  a  consei  vé  sa 
membrane  iiilael(>  ;  il  est  refoulé  i)ar  le  |iarasile  devenu  voluniineiix  el, 
prend  une  l'orme  en  croissanl.  (lependanl  cerlaincs  cellules  se  Ibnl  icmar- 
(|uer  par  un  lunau \erl  énorme  les  remplissant  à  [)eu  |)rès  complèlemenl . 
Dans  ces  cas  le  novau  es!  ordinaireincMil  parasité  et  un  même  noNau  [)eut 
contenir  l\  corpuscules  absolumenl  idenliijues  aux  inl raproloplasmicpies. 
(.es  formes  inlrnnuclénirea  ne  ni'onl  pas  paru  dépasser  le  stade  de  granid;i- 
lion.  Quand  elles  deviennent  plus  \olumineuscs,  elles  distendent  le  noyau 
(pii  résiste  grâce  à  sa  mendjrane,  et  elles  sont  chassées  du  novau  dans  le  i)ro- 
loplasma  (IM.  H,  lig.  7). 

Le  lileii  (le  lîoiix,  comme  l'Elulicli,  produit  des  dilTéieucialions  très  re- 
marcpiables.  Le  noyau  de  la  cellulc-liùtc  est  d'un  bleu  clair,  son  pi-otoplasma 
d'un  bleu  très  pâle,  granuleux  ;  les  formations  parasitaires  sont  entourées 
il'une  zone  livaline,  incolore,  épaisse,  très  réfringente,  et  la  masse  centrale 
colorée  en  violet,  de  teintes  dillerentcs  quand  il  v  a  plusieurs  zones  concen- 
lri(|ues  ;  les  granulations  apparaissent  en  \iolet  foncé  (IM.^  I,  lig.  26  à  Sy). 

Les  kystes  ont  leur  paroi  en  violet  clair,  et  les  masses  rondes  à  grosses 
granulations  (sporoblaslcs)  en  violet  foncé. 

J^a  safranine  colore  les  petits  corps  micrococciques  et  les  granulations  en 
un  rouge  pourpre  très  lumineux  ([ui  ressort  d'autant  [)lus  qu'il  existe  tout 
autour  une  zone  incolore  très  réfringente. 

b)  Fixation  .sur  lame  de  .suc  cancéreu.r  el  colonilion  éleclive  des  pa- 
ra-sites. —  J'étale  sur  une  lameunc  petitcquantité  de  la  matière  cancéreuse  en 
procédant  comme  pour  l'élaletncnt  du  sang  de  paludéen.  Après  dessiccation 
rapide  à  l'air,  j'expose  la  lame  aux  vapeurs  d'acide  osmi(|uc  pendant  cin(| 
miiudes.  je  cliauHe  ra|)idcment,  je  fais  une  double  coloration  par  l'éosine  et 
le  bleu  de  méthylène,  en  ne  laissant  ce  dernier  que  ([uelquès  secondes.  Lavage 
à  l'eau;  dessiccation.  J'ai  obtenu  des  préparations  cpii  ])cuvent  se  conserver 
indélinimcnt  cL  dans  lesquelles  l'examen  microscopifjue  montre  les  cellules 
cancéreuses  dissociées  et  renfermant  les  formes  anormales  déjà  décrites,  par- 
faitement conser\ées.  Ces  cor|)s  sont  colorés  en  bleu  intense,  entourés  tl'uui' 
zone  liudined'un  violet  faible  ou  parfois  complètement  incolore,  tandis  cpie 
le  j)roloplasma  de  la  cellule-hùte  ainsi  que  le  no\au  sont  d'un  rose  cosine 
intense  (Pl.  XI,  lig.  i  à  i3). 

Dans  ces  corps  qui  ont  une  affinité  .spéciale  pour  le  bleu  de  métliijlène, 
on  distingue  Ions  les  détails  de  structure  déjà  signalés.  Ce  sont  surtout  les 
formes  niicrobieimes  et  les  granulations  (pii  ressorlent  avec  une  netteté 
remartpiable. 

L'étude  à  l'état  frais  permet  de  se  rendre  coMq)!e  de  certains  détails  de 
■structure  formations  anormales.  \ous  a\ons  \  u  (pie  la  partie  périphé- 
ri<|ue  réfringente  et  difticilement  colorabic  ressendjiait  à  un  bloc  de  matière 
lixalinc,  enlomant  le  corpuscule  cent  ral.  Maison  ne  reniar(|ue  pas  de  solu- 
tion de  continuilé  entre  la  masse  ceni  raie  et  la  zone  livaline  ;  et,  si  la  partie  cpii 
est  en  contact  direct  avec  la  masse  centrale  est  evlrèmement  réfringente  et 
tout  à  lait  incolore,  clic  l'ail  partie  de  la  zone  li\aliii(>  ;  ce  n'es!  |)as  une 
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\acnolo.  A  lii  |)t'ri|)lu'i  ic,  la  masse  liyaliiio  osl,  on  ronlacl  dirccl  avec  le  pro- 
loplasina  cellulaire,  mais  elle  ne  lui  esl  pas  adliérenle,  car  si.  par  écraseinenl, 
on  chasse  le  parasite  de  la  cellule,  la  zone  livaline  suit  enlièrenient  la  masse 
centrale,  en  laissant  une  ca\ ité  dans  le  proloplasma. 

La  zone  iiyaline  |iaraîl  donc  jouer  le  même  rôle  que  la  capsule  (/clali- 
iwuse  du  pneuinoco([ue. 

Celle  zone  hyaline  n'est  pas  altérée  par  les  acides,  ni  la  potasse,  jiiai.s  la 
dessiccation  et  l'alcool  produisent  des  altérations  diverses  et  surtout  la  font 
se  plisser  ou  se  rétracter  en  cpielques  points,  de  façon  à  former  une  vérilahlc 
vacuole  ou  bien  des  nianients  radiés,  plus  ou  moins  longs  (Fig.  12). 
(les  lllaments,  étudiés  su|)er(iciellement,  ])euvent  amener  des  confusions 
avec  les  lîlamenls  d'union  des  cellules  malpigliiennes. 

Lorsque  le  parasite  devient  volumineux,  il  repousse  directement  le  pro- 
toplasma granuleux  qui  se  laisse  refouler  facilement.  Le  noyau  {>st  conqirimé 
et  la  cellule  réduite  à  une  sorte  de  pellicule  tpii  linit  par  dégénérer  conqîlè- 
tement  et  se  laisser  rompre  par  le  parasite  arrivé  au  stade  d'cnkyslement. 
Il  existe  à  ce  moment  une  vacuole  réelle  entre  le  parasite  et  les  restes  de 
la  cellule. 

Le  îwyau  de  la  cellule-hôle  hypertrophié  contient  lui  ou  plusieurs  nu- 
cléoles qui  peuvent  atteindre  un  assez  grand  volume,  et  qui  sont  colorés  en 
violet  par  l'Ehrlich  dilué,  en  bleu  violacé  par  le  Bleu  de  Roux  et  se  distinguent 
des  parasites  inira-nucléaires ;  ceux-ci  ne  présentent  d'ailleurs  aucun  rap- 
port avec  les  fdaments  chromatiques,  leur  zone  hyaline  si  caractéristique  les 
isolant  complètement. 

c)  Examen  des  coupes.  —  Il  s'agit  d'un  carcinome  à  alvéoles  volumi- 
neux entourés  de  tract  us  con  jonclif  peu  épais.  Dans  les  cellules  fortement 
hypertrophiées  on  rencontre  toutes  les  formes  anormales  des  tissus  frais. 
Dans  les  coupes  de  tout  petits  fragments  fixés  au  Flemming,  on  peut  les 
étudier  jusque  dans  leurs  plus  petits  détails  de  structure  après  coloration 
par  l'hématéine,  la  safraninc,  l'iiématéine-fuchsine  acide-orange,  la  fuch- 
sine acide-bleu  de  Roux  (Pl.  I,  fig.  38  à  Zn),  le  Blondi,  etc.  (Pl.  II,  fig.  1 
à  6).  Les  formes  micrococciques  (Pl.  II,  iig.  r,  /??,  m,  m)  et  les  granula- 
tions (Pl.  II,  fig.  r,  g^,  (j ,  (j )  apparaissent  entourées  de  la  zone  hyaline 
qui  sur  les  corq^es  se  colore  en  jaune  vif  par  l'orange,  prend  une  teinte 
bleuâtre  avec  l'hématéine,  et  jaune  canari  avec  le  picrocarmin,  etc.  Les 
grarudalions  sont  souvent  disposées  par  quatre  (Pl.  II,  fig.  2  et  3,  x,  x). 
Les  formes  cellulaiies  présentent  des  détails  très  compliqués  de  structure 
depuis  la  petite  masse  nucléée  (Pl.  II,  fig.  i,  d,  d,  d)  jusqu'à  la  masse 
volumineuse  présentant  un  novau  central  et  plusieurs  zones  concentriques, 
dont  une  formée  de  fines  granulations  et  tout  à  la  périphérie  de  grosses  granu- 
lations, qui  constituent  une  véi  ilable  coque  irrégulière  (Pl.  II.  iig.  i,  a,  h). 
Chacpie  partie  a  des  aflinilés  colorantes  particulières.  Enfin,  nous  retrouvons 
la  série  des  foi-mes  enkvstées  renfermant  des  fragments  irréguliers  autour 
d'iuie  masse  cenliale  nucléée  (Pl.  II,  fig.  3,  />,  c),  ou  bien  une  sphère  gi-anu- 
leuse  rétractée  au  centre  du  kyste  et  renfermant  un  gros  noyau  (Pl.  Il, 
Iig.  3,  /;  et  Iig.  3,  c).  Cette  masse  peut  se  diviser  en  rpiatre  masses  granu- 
leuses (sporoblastes)  ou  bien  le  noyau  se  divise  (Pl.  11.  Iig.  2,  c)\  ces  divi- 
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sions  so  poi  lciil  à  la  .surlaco  de  la  s|)lu'iv  ^i-aiiulcnis(>  ol  (onnoiil  des  nncros- 
pores  ovales  très  r(.'rriiig(Miles  (Pl.  Il,  liy.  a,  n  oL  d). 

Nous  devons  signaler  une  Ibrinc  non  cnkyslée,  remarquable  |)ar  sa  struc- 
ture, préseulaul  un  noyau  coloré  en  rouge  par  la  fuchsine  acide,  une  zone 
colorée  en  bleu  par  l'Iiéiualéine  et  un  vaste  cercle  orange  vif  renfermant  de 
fines  granulations  fortement  colorées  par  l'iiématéine  et  présentant  une 
disposition  rayonuée  (Pl.  II,  Hg.  A,  ci).  EnTm  on  trouve  une  forme  volumi- 
neuse formée  par  une  zone  livaline  large  contenauL  S  à  lo  divisions  nucléaires 
(Pl.  II,  llg.  I,  h)  autour  desquelles  la  condensation  protoplasmiquc  abou- 
tissait à  la  formation  d'une  moriila  typique  (Pl.  II,  llg.  l],  mor). 

Sous  rinlluence  du  développement  des  formes  parasitaires  plus  volumi- 
neuses dans  les  cellules  du  centre  de  l'alvéole,  ces  cellules  présentent  une 
dégénérescence  aboutissant  à  la  formation  d'une  cavité  remplie  de  débris  et 
de  formes  enkystées  ou  non.  C'est  là  l'origine  des  comédons  et  des  matières 
caséeuses.  Les  cellules  de  la  périphérie  des  alvéoles  renferment  surtout  des 
formations  de  petite  taille. 

Observation  IV.  Epilhélioma  du  maxillaire  supérieur  à  évolution 

rapide  (Pl.  Y,  fig.  i8  à  25). 

Un  cultivateur  entré  dans  le  service  du  prol'esscur  Tédenat  est  opéré, 
le  25  février  1897,  d'une  tumeur  du  maxillaire  supérieur  qui  débuta,  il  y  a 
quatre  mois,  dans  une  partie  de  la  gencive  située  au  niveau  de  la  première 
grosse  molaire  supérieure  gauche.  La  tumeur  s'accrût  rapidement,  et,  à 
l'entrée  à  l'hôpital,  tout  l'os  maxillaire  en  avant  était  rongé  par  une  tu- 
meur bourgeonnante,  rosée,  friable  ;  en  arrière  et  en  bas,  les  dents  sont 
implantées  dans  le  rebord  alvéolaire  comme  dans  du  beurre  ;  directe- 
ment en  arrière  et  en  haut  on  trouve  dans  la  fosse  ptérygoïde  et  au-des- 
sous de  l'orbite  une  masse  fougueuse  d'un  gris  rosé  bourgeonnant  dans  la 
cavité  qu'elle  s'est  creusée. 

A  la  coupe,  la  tumeur  est  très  inolle,  d'un  gris  blanc,  légèrement  rosé, 
très  friable,  cernée  par  des  bourgeons  d'apparence  fongueuse  avec  des  points 
hémorragiques  disséminés.  En  certains  endroits,  dans  la  partie  la  plus  dure 
fpii  correspond  à  la  base  d'implantation  sur  le  maxillaire,  on  trouve  de  gros 
j)oiuts  jaunâtres  d'où,  à  la  pression,  il  sort  des  vermicelles  volumineux  ([ui 
s'écrasent  sur  eux-mêmes  et  sont  formés  d'une  matière  jaune  clair,  visqueuse. 

a)  Examen  à  Vêlai  frais.  —  Des  écrasements  de  la  matière  casceuse  et 
des  raclages  de  la  tumeur  ont  été  examinés  dans  la  liqueur  de  Biondi  et  dans 
la  safranine  aqueuse  à  i  pour  100. 

J^eui-  examen  a  permis  de  constater  des  formes  intracellulaires  cl  des 
formes  libres.  Parmi  ces  dernières,  il  existe  des  formes  enhi/slces  libres 
eili[)soïdales  à  bouts  très  arrondis,  à  doidjle  paroi  enfermant  un  proto- 
plasma lincmenl  granuleux  dans  lequel  se  IrouN aient  l\  cor[)s  ovoïdes,  non 
colorés  par  la  safranine  (spores),  mais  contenant  de  3  à  4  corpuscules  ronds 
en  navette  et  en  croissant,  très  vivement  colorés  en  rouge,  avec  un  point 
central  clair  très  briliani  (Pl.  V,  lig.  [îfi  et  20). 
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Les  roiiiics  iiiliaci'lhiluirL's  iirrivt'es  à  la  ix'riodc  trcnlvvslcmciil  soiil 
iiomhicnsos.  Dans  l(>s  pn'paralioiis  coloivcs  à  la  sariaiiiiic,  on  lioiixc  (li>(cii- 
(lanl  la  collnic  ol  la  minisani  à  nno  sorte  de  sac,  (Ips  corps  voluinincnx, 
«noïtlcs.  à  paroi  (>|)aissc  colorcc  en  ron-^c,  à  proloplasnia  1res  lincnicnl  i(ra- 
nnl(Mi\  qui  rcniplil  le  kvsic.  a\('c.  an  (cnliT,  nn  corps  (l(!  laillc  variable  ;\ 
horils  oiuInN's  xiNcnicnl  colorccn  ronj-c.  Iioniof^ènc,  cl  scparcdn  proloplasnia 
par  nnc  /onc  clairo,  incolore,  rélrini-enle.  Dans  l'inléricin-  dn  corps  central 
existe  nn  corpnscnle  ovale  à  uncléole  clair,  ti  ès  brillant  (l'l.  \  .  [\yr.  aii  el  a/|). 

On  tronve  encore  des  Tonnes  enkystées  à  j)a)-oi  li'ès  IVagile,  à  lorniês  élé- 
i^anles  et  géométricpios,  réIVinoentes  et  contenant  nne  niass(;  centrale  ar- 
rondie, simple  on  en  xoie  de  division. 

Les  lornies  intracellulaires  non  enkifsLèes  sont  très  abondantes  et 
remarquables  |)ar  Vênorme  capsule  /ii/;iliiu'  (pii  entouic  certaines  d'entre 
ell<>set  la  com]de\ilé  de  structure  cpi'(>lles  peuvent  atteindre. 

On  note  par  exemple  nne  zone  byaline,  une  zone  de  proloplasnia  lé<,'è- 
remeul  i;ranul(Mi\  d'un  roui;e  clair  et  de  i^rand  diamètre,  nne  autre  zone  à 
i^rannlatious  rorlemeiit  colorées,  nne  masse  centrale  colorée  en  roiiffc  foncé 
pai-  la  safraniuc  qui  rcnfermedes  corpuscules  très  petits,  ronds  ou  en  croissants 
et  colorés  en  roui^c  foncé.  Par  le  licpiide  de  liioncli,  la  zone  livaline  est  teintée 
de  rose,  le  proloplasnia  est  rose  vif,  les  granulations  l  ouges,  la  masse  cen- 
trale d'un  bleu  tendre  et  les  corpuscules  d'mi  rouge  \if  (Pl.  A',  lig.  20). 

Les  formes  non  enkystées,  de  \oluiifb  moveu,  formées  d'une  zone  livaline 
et  d'une  masse  centrale  peuvent  présenter  un  élirement  luédian  de  celle 
dernière  et  de  la  zoneliyaline,  qui  aboutit  à  la  division  en  deux  corps  nucléés. 

Les  dissociations  à  l'étal  frais  nous  ont  permis  d'étudier  de  près  la  struc- 
ture des  fflohes  (''j)i(lern)iqiies. 

Dans  les  formes  de  tlébut  on  trouve  une  cellule  é|)il liéliale  \olumineu.se, 
globuleuse,  à  gros  noyau,  à  proloplasnia  granuleux,  ^i^ement  coloré  par  la 
safranine:  cette  cellule  liyperlropliiée  a  refoulé  les  cellules  voisines  qui  ont 
])rls  une  forme  en  croissant;  celle  compression  a  entraîné  mi  trouble  de 
la  niitrltlon  qui  se  marcpie  |)ar  l'état  lisse  de  la  cellule  devenue  cbitineuse: 
or  dans  la  cellule  globuleuse  centrale  on  trouxe  mi  corps  rond  nucléé. 
liomogène,  entouré  d'une  zone  livaline,  réfringente,  jirenanl  mal  la  covi- 
lenr  et  constituant  le  parasile.  Ce  dei  iiier  augmente  de  volume,  repousse 
le  iiovau,  réduit  la  c(>llule  à  une  mince  enveloppe  cliit iueuse  rpii  va  se  con- 
fondre avec  les  cellules  voisines  de  plus  en  j)lns  coin[)i  imées  et  le  parasile  est 
libre  dans  une  vacuole.  A]irès  coloration  par  le  liiondi  il  pré.sente  tine  large 
zone  granuleuse,  une  autre  zone  jilus  rouge  et  une  niasse  bleue  centrale 
portant  nn  gros  novau  rouge  vif  nudéolé.  11  peut  exister  -a  et  3  parasites  dans 
le  même  globe  épidernil(pie  (pil  est  alors  très  volmninenx. 

Lors(pie  pinsieuis  cellules  voisines  portent  cliacune  un  parasite,  il  se 
produit  plusieurs  globes  (pii  ])euvent  s'unir  et  constituent  un  globe  volu- 
mineux et  compliqué. 

1>)  Examen  des  coupes.  —  On  est  en  présence  d'un  épilliélionia  du 
maxillaire  supérieur  formé  d'éiiorines  boyaux  de  cellules  épilliélial(>s  liyjier- 
Iroplilées,  les  unes  pleines,  les  autres  préseiilant  au  ceiilre  une  cavili-  rem- 
plie de  granulations  et  de  formations  diverses. 
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Los  fonius  ;llu>^lll;ll('^^  smil  Icllciiiciil  alj.)ii(l;iiil('s  clans  cci  laiiics  fniipt's 
(|U0  l'on  poiil  dire        clia(|ii('  (('Utile  poilc  un  païasilc. 

On  lronv(^  clos  (brnios  lr('s  |)olilos  (niicrohionnos)  (|no  r(''cias(Mn('nl 
n'avait  pas  bien  nionlrc'cs,  de  nonibro  o(  do  laillos  >arialjlos  dans  nno  ni(''nio 
collnlo:  ollos  onf  la  l'ornio  d'nn  polit  corpuscnio  rond,  ciihîuré  d'une  zone 
claire,  Ires  rt'frini^onle,  ([ui  adh('ro  au  proloplasnia  c(<ilulaire  i,n-anid(Mi\. 

Dans  nno  nuMue  zone  hyaline,  on  observe  des  dix  isions  de  (iruniilulions 
en  deux  parties  adoss(!'es  eoinine  les  deux  parties  d'un  grain  de  cal'('',  ou  des 
fornics  cellulaires  à  structure  complexe  :  preniiiMo  zone  homogrne  colonie 
on  rose  par  le  Biondi,  deuxième  zone  granuleuse  rouge,  troisième  zone  bleue 
et  enlîn  petite  niasse  centrale  bleue  renrormani  une  granulation  rouge  vif  à 
petit  cor[)uscule  bi-illanl.  Il  peut  se  l'aire  des  divisions  nucl(''aires  dans  la 
masse  centrale  (jui  l  eiilerme  plusiebrs  j)etits  corps  allongvs  et  nuc'l(''(''S.  Ou 
bien  encore  la  granulation  s(>  (li\ise  dirc^cleinonl  dans  la  7one  livaline  et 
eluKpie  division  parait  foriner  un  corpuscule  nouveau  capable  d'inreeler  les 
c(>llules  voisines. 

OnSEnVATFON    \  . 

Une  femme  est  opérée  dans  le  service  de  M.  le  l^rofesseur  Tc'denal,  d'ini 
cancer  du  sein  gauche  à  évolution  assez  lente. 

La  tumeur  est  formée  de  plusieurs  petites  masses  disséminées.  La  peau 
parait  saine,  sauf  au  niveau  dn  mamelon,  où  il  existe  ime  légère  ulcération. 
Au-dessous  du  mamelon  on  remarque  un  novau  très  dur  du  voliune  d'une 
noix  et  on  trouve  à  la  palpalion  3  à  L\  noyaux  à  ")  ou  G  centimètres  de  dis- 
lance les  uns  des  autres.  Les  mis  sont  réunis  par  des  cordons  durs,  d'autres 
paraissent  être  complètement  isolés.  A  la  coupe,  le  tissu  est  dur,  crie  sous  le 
scalpel.  La  surface  do  section  est  blanche,  grisâtre,  à  gros  Iractus  libreux.  Le 
raclage  donne  un  suc  abondant.  Les  no\aux  cancéreux  sont  perclus  dans 
une  atmosphère  graisseuse,  lra\ersée  par  des  cordons  conjonctîfs. 

a)  Examen  h  lU'Ial  frais  (raclar/c  el  écrasement)  (Pl.  \\,  lig.  3o 

à  37).  ; 

\jO  suc  cancéreux  obtenu  par  jji-ession  el  raclage  comijinés  de  la  surface 
et  coloré  dans  la  sal'ranine,  m'a  permis  de  trouver  une  série  de  formes  intra- 
cellulaires remarcpiablos  surtout  par  l'épaisseur  el  la  diflicullé  de  coloration 
(le  leur  zone  hvaline  (pii  l(>s  fait  éclatei-  à  ['(oil,  dans  le  protoplasma  rose 
granuleux  des  cellules. 

Il  existe  des  formels  do  petite  taille  constituées  par  une  é|)aisse  zone 
hyaline,  absolmuent  incolore  ou  a  peine  teintée  de  rose  sur  l(>s  bords,  très 
réfringente,  ronde,  aucentre  dehupu'Ileon  voit  une  granulation  ronde  colorée 
en  rose  nui  (Pl.  I\  ,  lig.  3o).  11  peut  en  exister  [\  de  :i  à  3  ij.  de  diamètre  dans 
une  même  cellule  (Pl.  I\  ,  lig.  3r).  On  trouve  des  formes  plus  volumineuses 
foruKTs  par  une  énorme  zone  byaline  et  incolore,  ronde  ou  ovale  et  renfer- 
manl  un  corps  ronge  central  de /|  à  7  de  diamètre  (Pl.  ï\  ,  lig.  3:i),  pouvant 
conlenir  !\  corpuscules  allongés.  Oortains  de  ces  parasites  pr(''senlenl  mi  cou-  - 
loin-  épais  el  dans  la  masse  byaline  une  série  de  gramdalions,  les  mies  lines, 
les  autres  \(»luniinenses,  irrc'-gu Mères  et  nucliV-os  (Pl.  I\,  lig.  3/|). 
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IXous  avons  rpncoiiln»  encore  (k's  lormcs  Irès  voinniincnscs,  (oiiik'cs  |uir 
une  paroi  épaisse,  kyslique.  renlernianl  de  grosses  granulalions  n-IVini/i-nlcs 
et  un  corps  rond  à  divisions  nucléaires  (PI,  IV,  (ig.35). 

l.es  plus  remarquables  sont  des  l'ornics  enkyslée.*.  de  grand  volume  for- 
mées par  une  doidjle  paroi  épaisse  et  un  conlenu  graïudenx  l'enferinatil 
L\  corps  ovoïdes  à  peu  près  incolores,  à  gros  noyau  rouge  (IM.  1\  ,  lig.  'M')), 
ou  bien  un  énorme  kyste  à  paroi  épaisse  absolument  rempli  par  /j  volu- 
mineux élémenis  à  paroi  rigide,  incolores,  portant  au  centre  un  à  deux  gros 
noyaux  teinlés  de  rose  et  très  réfringents  (Pl.  IV,  lig.  37). 

La  substance  liyallnc  était  ici  particulièrement  réfringente  et  ne  se  lais- 
sait pas  pénétrer  à  l'état  frais  par  la  matière  colorante,  de  sorte  que  le  cor- 
puscule central,  qui  a  cependant  une  grande  affinité  pour  la  safranine,  était  à 
peine  coloré.  11  y  a  union  étroite  entre  la  zone  hyaline  et  la  masse  centrale. 
11  n'y  a  ])as  d'adhérence  entre  le  proto|)lasma  et  le  parasite,  car,  dans  cer- 
taines cellules  altérées  par  l'eau  ou  l'alcool,  on  voit  se  faire  un  vide  vacuo- 
laire  par  rétraction  de  la  zone  hyaline. 

De  même,  lorscjue  1  écrasement  a  fait  éclater  la  cellule,  on  peut  observer 
la  sortie  du  parasite  dont  la  zone  hyaline  devient  irrégulière  et  comme  pseu- 
dopodique.  La  substance  hyaline  paraît  molle  comme  du  mucilage  et  l'alcool 
peut  la  ratatiner  et  la  diviser  en  filaments  radiés. 

b)  Examen  des  coupes.  —  Sur  les  coupes  colorées  à  l'hématéine-éosine, 
à  l'hématéine-carmin  boi'até,  au  Biondi,  les  formes  anormales  apparaissaient 
dans  une  vacuole,  due  à  la  rétraction  des  tissus  qui  montre  que  le  parasite 
était  inclus  dans  le  protoplasma  sans  lui  être  adhérent.  Dans  les  points  où  la 
fixation  a  été  bonne,  la  vacuole  est  à  peine  marquée.  Les  plus  petits  para- 
sites, dans  les  coupes  colorées  à  l'hématéine-carmin,  sont  formés  d'un  corpus- 
cule central,  rouge  vif,  entouré  d'une  masse  homogène  violet  hématéine  et 
renfermés  dans  une  zone  hyaline  colorée  en  rouge  violacé.  Dans  les  formes  plus 
volumineuses,  la  masse  violacée  centrale  s'accroît  et  le  novau  se  divise  en  3  à 
l\  parties;  puis  la  masse  se  divise  autour  de  chaque  fragment  nucléaire. 
Après  coloration  par  le  Biondi,  les  formes  simples  ont  un  noyau  rouge 
entoviré  d'une  zone  bleu  clair,  enfermée  dans  la  masse  hyaline  rose  vif.  Les 
formes  les  plus  volumineuses  sont  remarquables  par  la  netteté  de  leur  struc- 
ture :  un  noyau  central  rouge  vif,  une  masse  bleue,  une  zone  claire,  une  autre 
formée  de  granulations  rouges,  une  zone  large,  lilas,  homogène  et  enfin  la 
zone  hyaline. 

OnsKnv.ATioN  VL  Cancer  encéphnloïde  du  sein  à  marche  rapide 

(Fig.  2  et  18). 

Une  femme  de  Go  ans,  sans  antécédents,  est  opérée  le  ra  janvier  iS^O 
par  le  professeur  Tédenat,  d'un  cancer  volumineux  du  sein  gauche.  Le  début 
de  la  tumeur  a  eu  lieu  il  v  a  G  mois,  au  moment  des  vendanges,  en  pays 
paludéen. 

Examen  clinique. —  Il  existe  deux  tiuueurs  :  l'une  sous  le  mamelon 
qui  est  rétracté,  avec  adhérences  à  la  peau  et  quelques  nodosités  super liciel les 
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\iolaC(H\s;  l'anlro,  siliuV  vovs  l'aissollo,  à  trois  doigis  flo  la  ]n'c'cédonlc  ot 
sopaiTCMl'ollo  par  un  espace  qui  paraît  absoluineul  sain;  le  cenlrc  de  celte 
seconde  tumeur  fait  saillie  sous  la  ])eau  (pii  est  amincie,  violacée,  où  l'on  sent 
un  point  ramolli.  Une  incision  faitcMMi  ce  point  laisse  éclia|)per  un  liquide 
clair,  citrin,  sans  détritus  ;  la  poclie  s'allaisse  et  il  reste  une  cavité  kystique, 
d'où  sort  un  peu  de  li([uide  et  qui  renlernic  quelques  tissus  nécrosés.  Pas  de 
gauiîlions  dans  l'aisselle.  Pas  do  cachexie.  Bon  a|)pétil. 

Opération  le  12  ;  la  tumeur  mobile  sur  les  plans  profonds  s'enlève  faci- 
lement ;  dans  l'aisselle,  petits  ganglions  c[ui  ne  paraissent  point  néoplasiques. 

a)  Examen  mncroscopiqae.  —  A  la  section  de  la  premièie  tumeur,  il 
s'échappe  un  ilôt  de  liquide  citrin,  provenant  d'une  cavité  à  parois  végé- 
tantes, déchiquetées,  friables,  liémorragicjucs  par  endroit,  jaune  rougcâtre  ; 
il  existe  dans  son  bas  fond  un  liquide  granuleux  gris  rougeàtrc.  Du  tissu 
libreux  forme  une  paroi  résistante  à  cette  poche  kystique.  En  quelques  points 
de  celle  paroi  on  trouve  des  bourgeons  mous  du  volume  d'un  gros  pois, 
sessiles,  pouvant  se  pédiculiser  cl  atteindre  le  volume  d'une  noisette,  pré- 
sentant à  leur  surface  des  points  jaunâtres.  Dans  les  points  voisins  du  ma- 
melon, existe  un  noyau  arrondi  de  tissu  lardacé,  à  cenlrc  ramolli  qui 
forme  une  cavité  à  bords  anfractueux  et  ornés  de  végétations  friables.  Au- 
dessous,  tumeur  volumineuse  dans  luie  partie  périphérique  de  laquelle  est 
creusée  la  cavité  antérieurement  ouverte.  Elle  est  blanc  jaunâtre,  volumi- 
neuse, extrêmement  friable,  encéphaloïde  et  va  toucher  par  un  point  au 
mamelon.  Sur  sa  coupe,  points  jaunes  très  nombreux  et  volumineux  d'où 
sortent  à  la  pression  des  vermicelles  et  des  boyaux  jaunâtres. 

La  tumeur  Lilèrale  a  le  même  aspect  :  c'est  une  masse  encéphaloïde  à 
traînées  et  points  jaunes  qui  présente,  en  son  centre,  une  cavité  à  bords  an- 
fractueux, ramollis. 


FiG.  2.  --  Parasites  trouvés  dans  le  cancer  de  l'observalivn  VI.  —  a,  forme  en  margiierile 
complcleinenl  développée  dans  la  celhde  en  dégénérescence  ;  b,  forme  cellulaire  complexe  ; 
c,  forme  amiboide  contenant  quatre  corpuscules  nucléés  ;  d,  forme  enkystée  à  protoplasma 
abondant  nuclééc  et  nucléolée. 


h)  Examen  à  Vélal  frais  ( Ecrasement,  raclacje  el  vermicelles).  — 
Les  plus  frécpientes  des  formes  anormales  sont  de  petit  volume  :  formes  mi- 
crococciques  et  granulations  à  zone  liyaline  peu  épaisse.  Le  noyau  central 
peut  se  diviser  cl  chaque  division  .se  dissénnner  dans  la  zone  hyaline  qui 
se  déprime  ou  se  segmente  et  forme  une  marguerite  (Fig.  3,  a,  et  Fig.  18, 
h  il  j).  Ou  bien  les  divisions  nucléaires  sont  très  nombreuses  ;  la  zone 
hyaline  se  condensant  aulom-,  elles  se  séparent. 

Bosc.  3 
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Mais  il  oùlt' (k>  cps  rormes.  il  imi  csl d.-  lirs  voliiniinouscs  dcMil  le  iJiondi 
fait  apparailro  la  sirucliirc  dclicalo  cl  c()m[)li(|iu'-i;  :  giamilalioii  rouge  vil'  au 
ciMiIro,  niasso  bleue,  /ouo  rouge  ieudre  irrégulicr,  zoue  rose  lilas  de  graud 
diauièlre,  euliu  zone  liyaliue  (Kig.  3,  h).  La  masse  (eiilrale  |)eul  se  diviser 
daus  un  proloplasnia  (pii  prend  un  aspect  pseiido|)odif|ue  en  l\  eorps  allongés 
porlanl  eliacnn  a  granulations  rouge  vif  (Fig.  •a,c).  D'auln; pari,  il  exisie  des 
Ibrmcs  kystiques,  ibvniécs  d'une  double  paroi  line,  ovalaiie  et  renf'erinant 
une  masse  granuleuse  rétractée,  el,  au  centre,  un  corps  bleu  à  nosau  rougo 
vil'  (Fig.  2,  d).  Des  corps  ovales  à  novau  nucléolé  représeiilciil  des  s|)ores 
(Fig.i8./V. 

L'examen  microiîCdpicpie  des  coupes  permet  de  retrouver  toutes  les 
formes  dans  un  lissu  qui  a  la  sli  ucturc  du  carcinome  encéphaloïdc. 


OnsEnvATiON  VIL  EpiLhélioma  de  la  lèvre  inférieure 
(Pl.  lY,  llg.  19  à  25). 

Lu  bommc  est  opéré  le  2  avril  1897,  P^"^'  professeur  Tédenaf,  d'un 
cancer  de  la  lèvre  inrérleure,  formant  une  masse  mollasse,  vdcérée  superficiclle- 
mcut  en  son  centre.  A  la  coupe,  lissu  blanchâtre  parsemé  de  points  jaunes  d'où 
la  pression  fait  sortir  d'abondantsvermicelles.  Au  centre, petite  cavité  duAolume 
d'un  pois,  à  bords  irréguliers  formés  de  petites  végétations  arrondies,  hé- 
morragiques ])ar  places.  Il  en  sort  un  liquide  trouble,  à  lins  grumeaux.  Le 
tissu  de  la  paroi  est  très  friable  ;  il  en  est  de  même  de  l'ensemble  de  la  tu- 
meur. Deux  petits  ganglions  d'un  gris  rosé  à  l'angle  de  la  mâchoire. 

a)  Examen  à  Vêlai  frais.  —  Grattage  de  la  surface  de  section  et  des 
parois  de  la  cavité.  Colorations  à  la  sal'ranine  et  au  Riondi. 

Formes  intracellulaires .  —  Les  plus  peliles  sont  ftirmées  par  un  cor- 
puscule rond  de  5  à  7  jj.  de  diamètre,  coloré  en  rouge  par  la  salVanine,  en  rose 
vif  par  le  Biondi,  et  qui  est  entouré  d'une  zone  pres((ue  incolore,  mais  peu 
développée. 

Ces  parasites  devenus  plus  grands  refoulent  le  protoplasma  de  la  cellule- 
hôte  qui  se  chitinisc  et  finit  par  former  une  sorte  de  cage  rigide.  On  jicul 
constater  souvent  une  \acuolc  entre  le  parasite  et  la  cellule. 

Les  formes  de  volume  moyen  présenicnt  une  partie  péripbériquc  réfrin- 
gente, teintée  en  rose  nacré  par  la  safranlne,  et  ime  masse  centrale  arrondie 
colorée  en  rouge  intense.  Avec  le  Biondi  la  granulalion  centrale  est  rouge,  la 
partie  périphérique  d'un  rose  clair.  A  un  slade  plus  avancé,  le  noyau  central 
est  {)lus  volumineux,  rouge  foncé  ;  il  est  entouré  d'une  masse  protoplasmique 
bleu  lilas,  et  eidln  d'une  zone  colorée  en  rose  par  le  Biondi  (Pl.  IN  .  lig.  19 
et  20).  La  masse  centrale  peut  se  diviser  et  chaque  fragment  pré.senl(>  un 
corpuscule  à  son  centre,  ou  bien  le  parasite  se  complique  de  plusieurs  zones 
concentriques  (IM.  1\  ,  lig.  21). 

Formes  libres.  —  Dans  celle  tumeur,  j'ai  pu  obser\er  des  formes 
jeunes  à  l'état  libre.  Lorsqu'on  l'ait  une  dissociai  ion,  cerlain(>s  vacuoles  cel- 
lulaires sont  ouvertes  et  l'on  voit  s'échapper  de  l'intérieur  de  cette  vacuole 
le  parasite  qui  n'est  plus  rond  mais  s'élire  pour  sortir  el  prend  un  asp(>ct 
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amiboïdc.  Parmi  los  l'onucs  compIc'tcMiuMil  lihi'os,  il  on  os(  cjui  sonl.  cnvoloj)- 
|)('(\s  (le  linir  capsulo  hvaliiir([ui  se  noiillc  sous  riiillucncc  du  roaclif  ol  forme 
(les  riMill(MiuMils,  clos  boules  eu  eerlaius  [)oiuls.  Les  foruies  eukyslées  seul 
assez  noiubreuscs,  les  unes  sont,  volumineuses,  à  parois  épaisses  renfermant 
A  corps  ovales  à  n;ros  noyau  (P.  l\,  fig.  a^),  ou  bien  il  s'agit  de  kystes  énormes, 
ronds,  à  double  paroi  résistante  et  renfermant  dans  un  |)roloplasma  finement 
granuleux  une  grande  quantité  de  petits  corps  ronds,  colorés  en  bleu  (spoi'os) 
(Pl.  l\  ,  lig.  iK)).  ^*ous  devons  signaler  également  des  kystes  ovoïdes  à  parois 
très  fragiles  et  formés  par  un  contenu  linement  granuleux  et  plusieurs  masses 
bleues,  à  gros  novau  rouge  intense  (Pl.  IV  ,  lig.  33).  La  paroi  externe  peut 
devenir  difllucntc  sous  l'influence  de  l'eau. 

Certaines  formes  ])lus  petites  nous  ont  paru  devoir  être  interprétées  comme 
des  spores  :  les  imcs  étaient  ovoïdes,  à  extrémités  ellilées  et  contenaient  dans 
une  paroi  à  double  contour  une  masse  ronde,  granuleuse,  à  gros  noyau  bleu  ; 
d'autres  ovoïdes,  à  bouts  arrondis,  présentaient  une  double  paroi  épaisse  rcm- 
])lie  par  une  masse  finement  granuleuse  renfermant  à  l'un  de  ses  pôles  un 
corps  rond  de  G  [x  de  diamètre,  rose  vif  à  noyau  bleu,  et  à  l'autre  pôle  deux 
]ielils  corps  qui  semblent  appendus  à  la  paroi  et  colorés  en  bleu  par  le 
Hiondi  (Pl.  IV,  fig.  22). 

Observation  VIIl.  Epilhcli'omn  de  la  lèvre  inférieure 
(Pl.  m,  fig.  21  à  27). 

Lu  lionnnede  fio  ans  est  opéré  d'un  épilliélioma  de  la  lèvre  infériein'e,  le 
i5  avril  1897,  par  le  professeur  Tédenat.  Cet  épitliélioma  s'est  développé  au 
milieu  de  la  lèvre  avec  adénopalbics  sous-maxillaires  bilatérales. 

La  tumeur  est  volumineuse;  la  lèvre  très  épaisse  est  renversée  en  dehors. 
La  surface  est  blanchâtre,  d'aspect  vaguement  grenu,  à  centre  excavé,  à 
bords  relevés  dessinant  de  grands  festons.  Les  parois  de  la  cavité  ulcéreuse  du 
centre  sont  anfractiieuses  et  formées  par  des  bourgeons  grisâtres. 

Tissu  très  friable.  Par  simple  compression,  la  partie  centrale  s'écrase  en 
une  sorte  de  bouillie,  et  un  raclage  léger  la  réduit  en  une  [)ulpe  molle,  met- 
tant à  nu  des  Iractus  fdjreux. 

a)  Kxnmen  h  l'èlal  frais  (Pl.  111,  fig.  21  à  27).  —  On  trouve  dans 
les  cellules  les  formes  inl raproloplasmi(|ues  les  plus  tvjMCfues.  Les  plus  petites 
sont  formées  d'un  corpuscule  entouré  d'une  zone  réfringente  épaisse.  Les 
formes  volumineuses  sonl  arrondies  et  formées  d'une  première  zone  hyaline, 
rose,  d'une  zone  épaisse  colorée  en  bleu  paie  et  enfin  d'un  corpuscule  central 
j)lus  volumineux,  coloré  en  rouge  et  nucléolé  (Pl.  IH,  fig.  21,  22,  28). 
Ces  formes  intracellulaires  peuvent  atteindre  un  grand  volume  et  réduire 
la  ca[)sule  à  une  sorte  de  coque  qui  renferme  un  corps  rond  ou  pseudo- 
podi([uc  à  .structure  compliquée  (Pl.  IH,  fig.  26). 

Les  formes  molles,  mises  en  liberté  dans  la  préparation  par  l'écrasement, 
présentent  souvent  des  pseudopodies. 

fiC  noyau  central  se  divise  ainsi  (jue  la  masse  bleue  et  on  ]ieut  avoir  des 
divisions  en  rosace,  en  marguerite,  ou  bien  une  division  pure  et  simple  en 
parties  arrondies  (Pl.  III,  fig.  2/1,  25), 
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OiisKin  ATioN  l\.  llurcinonif  du  .sein  (1*1.  IIL  li^.  i  à  0). 

Une  femme  esl  opérée  d'un  cancer  du  sein,  le  '.\  i  juillel  i(S()(),  par  le  jjroCcs- 
seur  Forf>;ue.  Celle  tumeur  a  évolué  rapidcincnl  eu  (i  mois  cl  s'esl  accom- 
paî,'née  de  masses  volumineuses  dans  l'aisscllc. 

Elle  il  le  volume  d'une  mandarine,  eL  esl  siluée  au-dessous  du  mamelon 
donl  la  peau  est  lâchement  adhérente.  A  la  coupe,  tumeur  peu  résislanle, 
arrondie,  à  bords  ondulés  et  sinueux  par  endroits;  adhérences  à  la  peau  du 
mamelon.  La  surface  de  section  montre  que  la  tumeur  esl  fortement  vascu- 
larisée;  elle  a  l'aspect  de  la  substance  corticale  d'un  rein  bvperémié. 

La  tumeur  est  traversée  par  des  traînées  de  tissu  conjonctif  blanc  gri- 
sâtre qui  se  ramifient  et  forment  des  lobulalions  irrégulières.  Au  centre,  un 
foyer  de  ramollissement,  formé  d'une  substance  jaunâtre,  d'aspect  granuleux. 
Cette  substance  s'écoule  à  la  pression  et,  de  l'intérieur  des  mailles  conjonc- 
tives, il  sort  des  comédons  ou  des  boudins  de  substance  mollasse.  Vers  la 
périphérie  de  la  glande,  canaux  dilatés  en  ampoules  formant  l'axe  de  petites 
nodosités  et  qui  peuvent  constituer  de  véritables  kystes.  Des  tractus  con- 
jonclifs  s'enfoncent  dans  la  gaine  adipeuse  et  sont  souvent  accompagnés  de 
lympbatifjues  très  dilatés  de  teinte  blcuàlre  et  renfermant  un  liquide  vis- 
([ueux  ;  on  les  suit  jusqu'à  la  tumeur  axlllaire. 

a)  Examen  du  lissa  frais  (Raclage  des  parties  luolles  ;  colorations 
au  Biondl).  —  Les  formes  parasitaires  sont  extrêmement  abondantes.  Pres- 
c[ue  chaque  cellule  de  la  tumeur  contient  un  parasite.  Il  existe  de  nombreuses 
formes  très  petites  (microbiennes),  corpuscules  du  volume  d'un  micro- 
coque, colorés  en  rose  et  entourés  d'une  zone  hyaline  incolore  (Pl.  III, 
lig.  5,  /?îj.  On  peut  en  voir  trois  ou  quatre  dans  la  même  cellule  (PI.  III, 
iig.  I,  a).  Les  granulations  sont  formées  de  la  même  façon  (Pl.  III,  lig.  3, 
et  5,  g,  g).  Les  formes  cellulaires  volumineuses  se  composent  d'un  nucléole 
rouge  vif,  d'un  protoplasma  bleu  lilas  et  d'une  zone  rose  sale,  réfringente 
(Fig.  I,  7)  et  Fig.  8).  La  masse  centrale  rouge  peut  se  diviser  en  a,  4  ou 
G  granulations  allongées  ou  arrondies  (Pl.  III,  lig.  A)- 

On  trouve  encore  des  formes  rondes  intracellulaires  volumineuses,  de  cou- 
leur rouge  vineux,  renfermant  un  gros  noyau  d'un  rouge  vif;  le  noyau  se 
fragmente,  puis  ces  fragments  se  portent  à  la  péri]ihéric  (Pl.  III,  fig.  5,  a  et  G). 

Ces  formes  aboutissent  probablement  aux  masses  granuleuses  qui  rem- 
plissent tout  un  espace  conjonctif  et  qui  sont  formées  d'une  ma.sse  de  prolo- 
plasina  granuleux,  renfermant  dans  son  intérieur  un  nombre  variable  de 
coi'ps  ronds  de  petite  taille  et  nucléés  (Pl.  III,  bg.  G,  a.  G). 

h)  Examen  des  coupes  histologie/ ues.  —  Carcinome  à  alvéoles  rem[)lis 
de  cellules  volumineuses  dont  le  noyau  est  coloré  par  le  Hiondi  en  bleu  vert, 
et  le  proloplasma  en  rose  sale.  Dans  les  alvéoles  de  nouvelle  formation,  on  ne 
trouve  que  de  toutes  petites  formes,  un  point  rouge  enroulé  d'une  zone  hya- 
line, réunies  parfois  au  nombre  de  7  à  8  en  ce  même  point.  Dans  cerlams 
endroits  où  se  produit  une  acciunulalion  de  ces  ])eliles  formes,  il  survient  une 
irritation  cellulaire  plus  vive,  aboulissantà  la  desiruction  du  protoplasma, 
qui  simule  une  forte  mucjueuse  (Pl.  III,  lig.  1  et  ■>.). 
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Dans  d'aulros  cellules,  les  eoi  p.s  parasitaires  oui  gi-ossi  el  repoussent  le 
novau  (Pl.  III,  i\g.  I  el  -a).  Kiilin  le  parasile  s'esl  développé  ibrlemenl  dans 
certaines  cellules,  surtout  celles  de  la  partie  centrale  d'un  amas  alvéolaire 
jiius  développé  et  on  assiste  à  la  formation  d'une  i^elitc  lumière  centrale  par 
la  désai:réi,nilion  de  la  cellvde  vacuolée  et  la  mise  en  liberté  du  ])ai  asite  h  l'élat 
enkvslé.  (les  kvsles  présentent  une  double  paroi  ronde,  remplie  pai-  une 
masse  protoplasmique  fmement  granuleuse,  dans  laquelle  on  compte  l\  cor- 
puscules colorés  en  bleu  et  contenant  un  noyau  rouye  vil' (Pl.  III,  llg.  5,  x). 
Dans  une  forme  ronde,  plus  petite,  et  représentant  une  spore,  il  existait 
•2  cor[)s  en  croissant,  micléés,  accolés  par  leur  grosse  extrémité. 

Enlln,  on  trouve  des  formes  volumineuses,  formées  d'une  masse  homo- 
gène, renfermant  un  grand  nombre  de  noyaux,  et  qui  précèdent  la  niorula 
(Pl.  m,  llg.  5,        et  des  formes  sarcodiques  (Pl.  III,  lig.  G). 

Dans  une  coupe  colorée  à  la  safranine  induline,  nous  avons  pu  observer 
une  forme  enkvstée  ovalairc,  volumineuse,  coloi'ée  en  rouge  vif,  et  dans 
la([uclle  on  voyait  des  divisions  limitant  des  croissanis  volumineux  (formes 
à  gros  mérozoïtes). 

OusERVATioiv  X.  Cancer  de  V estomac  avec  cancer  secondaire  du  foie 

(Pl.  Y,  fig.  i3  à  17). 

On  trouve  disséminés  dans  le  foie,  d'énormes  novaux  cancéreux,  du  vo- 
lume d'une  pomme  à  une  orange,  saillants,  de  couleur  blanc  jaunâtre,  à 
bords  légèrement  festonnés,  à  centre  ombilif|ué. 

Au  bile  du  foie  existe  une  tumeur  du  volume  des  deux  poings,  lisse, 
rénilenle,  adhérant  d'une  part  mollement  à  la  surface  du  foie  et  d'autre  part 
à  la  petite  courbure  de  l'estomac;  ganglions  extrêmement  volumineux  et  durs. 

A  la  coupe,  les  lumeurs  du  foie  sont  d'un  blanc  jaunâtre,  succulentes, 
très  friables,  et  il  s'en  écoule,  à  la  pression  une  grande  quanlilé  de  liquide 
blanchâtre.  La  grosse  tumeur  du  hile  présente,  à  la  coupe,  une  cocpie  épaisse 
formée  par  imc  sorte  de  tissu  conjonclif,  jaunâtre,  ressendjlant  à  une  coupe 
de  ponnne  de  terre,  de  i  à  2  centimètres  d'épaisseur,  qui  se  ramollit  au  centre, 
se  désagrège  et  aboutit  à  une  sorte  de  putrilage  rouge  grisâtre  pointillé  d'hé- 
morragies et  réduit,  tout  à  fait  au  centre,  à  une  bouillie  rougeâtre.  Il  s'agit, 
sans  doute,  d'un  ganglion  extrêmement  hvpertrophié  et  en  dégénérescence 
cancéreuse  avancée. 

A  l'ouverture  de  l'estomac,  cancer  du  pylore;  l'orilice  est  presque  complè- 
tement fermé  par  d'énormes  bourgeons  blanchâtres,  moulés  les  uns  sur  les 
autres.  L'une  de  ces  masses  bourgeonnantes,  la  plus  volumineuse,  située  sur 
le  bord  siqiérieur  fait  saillie  au  dehors,  repousse  la  tète  du  [)ancréas.et  se 
contimie  a\ec  la  tmneur  volumineuse  du  hile  du  foie. 

Trois  libromes  à  la  surface  extéi-ieure  de  l'utérus. 

Noyaux  cancéreux  dans  le  grand  épiploon.  Néomembranes  dans  la  plè\  r(> 
el  le  péricarde. 

a)  Examen  h  Vélal  frais.  —  Grattage  d'une  tumeur  hépati(pie  el  du 
putrilage  de  la  tunieiu-  du  liile  après  eoloraliou  à  la  safranine  el  au  Hiondi. 
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Les  formes  de  pdiL  volume  sonl  libres  on  iiilracellulaires.  Elles  sont 
nombreuses,  rondes,  Ibrinées  d'une  zone  périphérique  rose  et  d'une  partie 
centrale  ronde,  l'orlemenl  colorée  en  vm\^o.  et  de  Milnnic  Irès  variable,  pré- 
sentant souveni  un  corpuscule  clair  et  brillant. 

(le  nucléole  se  Ira^niente  le  |)lus  souxent  en  l\  petits  nucléoles  liés 
réiringents;  le  prolO[)lasina  peut  être  déprimé,  puis  divisé  autour  d'cuv,  et 
on  a  ainsi  l\  corps  roiuls  niicléolés  dans  la  masse  centrale  du  parasite 
(Pl.  V,  r.-.  i5). 

Par  le  lîiondi,  le  [)iotoplasma  est  bleu  lilas,  les  novaux  d'un  rouge 
intense  et  les  nucléoles  en  rose,  extrêmement  ré!'ringents. 

A  côté  de  ces  formes  cellulaires,  il  y  a  des  formes  enkystées,  inlraprolo- 
plasmiques  ou  libres.  Elles  sont  rondes,  présentent  une  double  mendjrane 
d'enveloppe,  renferment  un  protoplasma  gi  anuleux  avec  l\  corps  i-onds,  as.sez 
volumineux,  vivement  colorés  en  rouge  par  le  lîiondi  et  présentant  un 
nucléole  et  même  un  corpascule  nucléolé  (Pl.  A  ,  lig.  iG). 

Nous  avons  observé  des  kystes  extrêmement  volumineux,  ronds,  à  double 
paroi  rompue  en  un  point  par  la  pression  exercée  par  la  lamelle,  et  con- 
tenant un  protoplasma  granuleux  et  des  corps  ovales  (sporoblasles)  formés 
d'une  masse  rose  très  réfringente  et  d'un  noyau  central  fortement  coloré 
en  rouge  (Pl.  \  ,  iig.  i3).  Signalons  des  kystes  ovoïdes  renfermant  a  spores 
à  masse  centrale  volumineuse  (Pl.  V,  lig.  17). 

Nous  devons  citer  encore  un  kyste  rond,  à  double  paroi,  renfermant  un 
grand  nombre  de  petits  corps  en  navette  très  réfringents  (Pl.  Y,  iig.  iZi), 
et  une  forme  très  curieuse,  et  que  nous  crovons  être  une  spore  de  par  son 
double  contour,  la  régularité  de  son  dessin,  son  protoplasma  granuleux  avec 
deux  corps  ronds  sporoblastiques  (protoplasma  violet,  noyau  rouge,  nucléole 
d'un  rose  vif.) 

b)  Examen  des  conpes.  —  Les  coupes  ont  été  colorées  à  l'bémaléine- 
éosine,  au  mélange  d'bémaléinc,  safraniue  et  orange,  et  au  Biondi. 

Les  parasites  sont  extrêmement  abondants  surtout  dans  le  putrilagc  de 
la  tumeur  du  bile. 

Certaines  cellules  présentent,  ressortant  vivement  sur  le  proloplasma, 
une  ou  plusieuis,  jusqu'à  six  granidations  toutes  petites,  rondes,  du  volume 
d'un  microcoque  et  entourées  d'une  zone  claire  réfringente,  demeurée  inco- 
lore (formes  micrococciques). 

Ce  corpuscule  grandit  et  forme  une  petite  masse  de  protoplasma  bo- 
mogènc  dans  un  espace  clair,  réfringent,  et  qui  peut  se  diviser  dans 
cette  même  zone  livaline  jiar  sim])le  élireiuent.  Ces  formes  augmentent  de 
volume;  la  zone  hvalinc  devient  considérable  et  renferme  au  centre  un  gros 
noyau  qui  se  divi.sc  et  s'étale  une  marguerite  à  pétales  de  petit  volume.  Ces 
formes  peuvent  être  complètement  libres  dans  les  parties  ramollies,  mais, 
dans  les  alvéoles  bien  conservés  elles  sont  inliaproloplasmicpies. 

Les  formes  micrococcifpies  sont  colorées  en  l)leu  foncé  par  l'Iiémaléine. 
de  même  que  les  granulations.  Par  riiématoxyline  et  la  safraniue,  les  mêmes 
formes  sont  colorées  en  brun  rougeàire,  et  lorstpi'il  se  lbrm(>  vm  nucléole 
celui-ci  apparaît  en  rouge  vif  l  éfi  ingeni .  La  zou<>  péripliéricpie  est  teintée  par 
l'Iiémaléine  et  colorée  en  jaune  \il'  par  l'orange.  I,a  dillérenciation  d'avec  les 
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cellulaire  est  jaune  sale,  les  noyaux  d'un  orange  rougcàlrc  ;  elle  est 
encore  plus  accentuée  avec  le  Bioncii  c[ui  colore  le  proloplasma  des  cellules 
en  rouge  vineux,  le  noyau  en  vert  foncé,  tandis  que  le  ])arasite  a  une  pre- 
mière zone  rose,  sa  masse  centrale  bleu  clair  et  son  noyau  rouge  viC. 

En  ce  qui  concerne  réiude  lnstogéiu''tiquc  de  la  tumeur  on  est  en  pré- 
sence d'un  carcinome  à  alvéoles  irrégidiers,  les  uns  com|)lètemcnt  dissociés 
par  un  processus  de  destruction  cellulaire  central  d'origine  parasitaire,  les 
autres  bien  conservés  (alvéoles  de  nouvelle  formation).  Les  cellules  périplié- 
riqucs  contiennent  les  formes  micrococciqucs  tandis  que  les  cellules  du  centre 
renferment  les  parasites  déjà  fortement  développés. 

\u  niveau  des  masses  <>;an"lionnaires  ramollies  on  constaJe  tout  à  fait  à 
la  péripliérie  des  alvéoles  bien  conservés  ;  puis  à  mesure  cju'on  avance  vers 
la  partie  ramollie,  le  centre  des  alvéoles  se  désagrège,  les  parois  alvéolaires 
subissent  une  désintégration  par  suite  de  latpiellc  les  alvéoles  remplis  de 
cellules  clétacliées,  de  granulations  graisseuses  et  de  parasites,  s'ouvrent  les 
uns  dans  les  autres  pour  constituer  une  masse  sans  structure. 

OusKuv.vrio.N  XL  Cancer  de  pancréas  avec  pelils  noyaux  secondaires 
dans  le  foie  (Pl.  IH,  fig.  7  à  20). 

a)  Examen  à  VélaL  frais.  —  Formes  parasitaires  e.virèmement  nom- 
breuses et  absolument  idenli(pics  dans  les  uovaux  du  foie  et  du  pancréas. 

Les  écrasements  ont  été  faits  dans  le  Biondi,  l'Elnlicb,  le  bleu  de  Roux 
dilué,  la  lliionine  phéniquée. 

a)  Formes  intracellulaires  très  peliles  :  formées  les  unes  par  un  point 
rouge  entouré  d'une  zone  hyaline  (Pl.  IH,  11g.  7),  les  autres  par  ime  petite 
masse  ronde  entoiu'ée  d'une  zone  réfringente,  épaisse  et  arrondie,  repoussant 
le  noyau  (Pl.  IH,  iig.  g)  ;  on  peut  trouver  de  un  à  trois,  à  quatre  de  ces  cor- 
puscules dans  une  même  cellule  (Pl.  III,  llg.  17). 

Les  formes  rondes  volumineuses  sont  constituées  par  une  masse  cen- 
trale portant  un  gros  noyau  et  entourées  d'une  zone  liyaline  r[ui  s'amincit 
(Pl.  III,  Iig.  10).  La  masse  centrale,  colorée  en  bleu  par  l'Ebrlicb,  augmente 
de  volume  et  le  noyau  rouge  vif  se  fragmente  (Pl.  III,  Iig.  i  1).  Le  proto- 
plasma  se  fragmente  lui-même  autour  du  noyau  (Pl.  III,  Iig.  la,  i3)  et  on 
arrive  à  des  formes  extrêmement  remarquables  constituant  mie  morula  volu- 
mineuse qui  distend  la  ccllule-bùte  (Pl.  III,  Iig.  t/i,  i5,  19).  Cette  morula  est 
composée  d'une  agglomération  de  petites  splièrcs  bleues  de  5  à  G  (x  de  dia- 
mètre portant  im  gi"os  novau  l  ouge.  Mais  à  côté  de  ces  mondas  on  trouve  des 
kystes  volumineux,  à  double  [)aroi  délicate,  complèten>ent  remplie  par  des 
spores  ovoïdes  elles-mêmes  à  double  contour,  à  extrémités  elTdées  contenant 
une  niasse  multimicléolée  (Pl.  Ilf,  Iig.  i(),  18). 

Le  lileu  de  //o</a;  colore  les  granulations  en  bleu  violacé  et  la  capsule  en 
bleu  |)àle  ;  dans  les  formes  cellidaii-es,  le  novau  est  bleu  foncé,  le  proto- 
()lasma  bleu  pâle  et  le  nucléole  bleu  violet  très  foncé.  La //j/o/j//?e  produit 
aussi  des  dilTérencial ions  délicates:  le  niicléolc  est  bleu,  le  novau  bleu 
\iolacé,  et  le  protoplasma  bleu  pur. 
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OusEuvATioN  XII.  EpUhéliomit  du       riliuire  supérieur 
(IM.  VI,  lig.  iT)  cl 

Clu«z  une  rciiiino  cic  i^if)  ans,  Al.  Forgiio  ciiIônc  une  Imiiciii-  du  noIiiiiic 
d'un  œuf,  développée  en  3  nwi.s^  dans  l'ôpaisscur  du  iiia\illair<' su|)(''rl(  iif  cl 
dont  le  ccnlrc  se  réduit  facilement  en  pulpe. 

a)  Examen  à  l'élal  frais.  —  Dissociation,  examen  après  llxalion  à  l'acide 
osmi([ne  ol  coloralion  au  picrocarmin. 

L'iivjicrlrophic  cellulaire  est  cxtraordinaiie,  niais  l'Iiyperlropliie  nu- 
cléaire est  encore  plus  remarquable.  La  cellulo-liôtc  a  ac(piis  des  dimen- 
sions géantes  et  le  noyau  est  divisé  en  un  iiondjrc  inllni  de  lobes  possédant 
chacun  son  nucléole.  Au  premier  abord  on  pourrait  prendre  celle  ligure  pour 
vuie  agglomération  de  formes  parasitaires  jeunes,  mais  on  est  vite  détrompé 
]iar  la  slruclure  générale  de  la  masse  dont  cliarjue  lobulalion  n'esl  pas  en 
réalité  indépendante  et  possède  des  lilamenls  chromali([ues  léunissant  les 
nucléoles. 

D'ailleurs,  dans  le  protoplasma  cellulaire  et,  repoussant  le  noyau,  se 
trouve  le  \éritable  parasite  c|ui,  tout  petit  au  début,  peut  devenir  d'un  vo- 
lume réellement  énorme  et  dont  le  développement  marche  parallèlement 
au  développement  excessif  de  la  cellule. 

Les  plus  petites  formes  sont  constituées  par  une  granulation  rouge  foncé 
entourée  d'une  zone  claire,  réfringente,  très  épaisse,  colorée  en  jaune  clair. 

Celle-ci  augmente  de  volume,  la  masse  centrale  se  nuclée,  s'entoure  d'une 
large  zone  granuleuse  (Pl.  A  l,  lig.  iT)),  puis  la  masse  se  fragmente  en  un 
certain  nombre  de  parties  renfermant  chacune  un  nucléole  (Pl.  \I,  lig.  iG). 
Ces  divisions  peuvent  se  grouper  au  centre  de  la  masse  hyaline  jaune  (pii 
s'enkyste.  On  observe  encore  la  division  de  la  masse  centrale  en  segments 
égaux,  nucléés,  aboutissant  à  ime  division  en  marguerite. 

b)  Examen  des  coupes.  —  Les  coupes  de  ce  cancer  sont  des  plus  remar- 
quables :  fixées  par  le  Flemming  et  colorées  par  la  safranlne  et  l'acide  picrif[ue, 
elles  présentent  un  grand  nombre  de  parasites  de  tout  volume  ;  chaque  cel- 
lule est  pour  ainsi  dire  atteinte. 

En  dehor.s  des  formes  de  pclile  taille,  micrococciqucs,  colorées  en  rouge 
pourpre  par  la  safranine,  les  formes  plus  volumineuses  apparaissent  rondes, 
ovales,  ou  pseudopodiques,  enfermées  dans  un  espace  vacuolaire,  par  lois 
considérable,  de  la  cellule  dont  les  bords  sont  plus  condensés  et  comme  chiti- 
nisés.  Dans  les  formes  très  volumineuses,  le  corps,  coloré  en  rouge  vif,  placé 
au  centre  d'une  large  masse  hy;dine  jaune  vif  et  homogène,  se  divise  en 
(piatrc  à  cifuj  parties.  Chacune  d'elle  augmente  de  volume,  se  nuclée  cl  on  a 
une  véritable  moruhi. 

Cette  zone  hyaline  peut  présenter  des  altérations:  rétractions,  plisse- 
ments, lormalion  de  lilamenls  radiés.  Mais  en  deliors  de  ces  altérations 
si  on  evamine  des  zones  hyalines  laigcs  (pii  |)araissenl  homogènes,  on  cons- 
lale  parfois  de  très  Unes  slrialions  radiées  rpii  fonl  parli(>  de  la  siruclure 
normale. 
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Au  poiiil  (le  \uo  liislologi([U(\  il  s'ayil  d'un  ('pillu'lioina  avec  cMiormc 
li\[K'rlro|)lue  cellulaire;  mais  à  la  limite  de  la  proliCéralion  épilliéliale,  les 
parasites  pénètrent  le  tissu  conjonclil",  se  lo-ijent  dans  les  mailles  dilatées  et 
provoquent  une  prolifération  remarquable. 

Oans  les  cellules  de  l'épitliélium  on  peut  suis rc  l'évolution  du  parasite 
cl  assister  à  tous  les  stades  de  la  loi  iniilion  des  globes  épidei  ini(pies  sur  les- 
([uels  nous  reviendrons  plus  loin.  ^ 

()iîsi:uvATi()\  MIL  Carcinome  (jiinglionnnire  du  cou  du  volume  du  poinc/. 

La  tumeur  étant  restée  en  repos  pendant  près  d'un  an,  une  |iousséc  in- 
tense se  |)roduisit  brusquement,  il  y  a  un  mois,  qui  amena  un  développement 
volumineux.  Le  cancer  enlevé  par  le  professeur  Foryue  est  luie  masse  irré- 
y;ulièrement  ronde,  bosselée.  Quelques-unes  des  bosselures  Ij'cs  saillantes 
sont  fluctuantes  au  centre.  A  leur  ouverture,  il  s'écoule  une  sorte  de  bouillie 
gris  rougeàtre.  A  la  coupe,  tissu  très  friable,  gris  blanchâtre,  rosé  par  en- 
droits, avec  zones  nombreuses  de  ramollissement. 

a)  Etal  frais.  —  Si  on  examine  la  substance  demi-liquide  contenue 
dans  les  fovers  ramollis  et  le  raclage  de  la  surface,  on  trouve  en  liberté  ou 
dans  les  cellules  un  nombre  considérable  de  formes  parasitaires  depuis  des 
granulations  Unes  jusqu'aux  formes  volumineuses  de  structure  complexe. 

?Sous  avons  été  vivement  frappé  par  l'existence  de  corps  formés  par 
vme  splière  granuleuse,  à  granulations  irrégulières,  colorée  en  rose  violacé  par 
l'Elirlicli  dilué,  de  lo  à  I3  p.  de  diamètre,  et  portant  sur  sa  périphérie  une 
sorte  de  chevelu  formé  par  des  cils  dont  le  point  d'implantation  est  la 
partie  la  plus  épaisse  et  qui  va  en  s'efliiant  vers  l'extrémité  libre.  Pour  cer- 
tains de  ces  corps,  le  chevelu  est  tellement  abondant  (coloré  en  rose)  que  la 
masse  centrale  granuleuse  n'est  pas  visible.  1/étude  minutieuse  de  celle 
formalion  nous  a  complètement  éloigné  de  l'idée  cpi'on  pouvait  avoir  alVaire 
à  un  champignon,  mais  nous  a  au  contraire  assuré  qu'il  s'agissait  bien  d'une 
■sphère  à  chromaiozoïtçs.  Cette  constatation  est  en  rapport  avec  la  poussée 
aiguë  survenue  dans  les  derniers  temps  (Fig.  3,  a). 

Les  observations  qui  suivent  se  rapportent  à  des  cancers  que 
l'on  n'a  pu  étudier  à  l'état  frais,  mais  qui  ont  été  fixés  de  telle 
manière  que  l'élude  des  coupes  liistologiques  en  a  été  profitable. 

OusEuvATioN  XIV.  Cancer  de  la  région  parolidienne  récidivé 
(Pl.  YI,  lig.  I,  3,  3,     5,  6,  7). 

Chez  un  liomme  de  5o  ans,  3  mois  après  l'ablation  d'un  cancer  de  la 
région  j)arotidiemie,  il  se  développe  dans  la  cicatrice  tuie  tumeur  du  volume 
d'une  grosse  noix,  formée  par  ini  tissu  blanc  rosé.  Le  malade  meurt  peu  de 
l(Mnps  aprèset  on  Irouvedes  noyaux  cancéreux  dansle  corps  tliyroïde  etiefoie. 

L  examen  de  coupes  coloi'ées  iui  picrocarmin  nous  a  moiil ré  des  ligmas 
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à  ilr\i'k)|)|)i'ni('iil  inlra|)rolo|)liisiiii(|Mc,  cxlie-iiiciiiciil  iciii;ir<|iiiil)lcs  |);ir 
l'énorme  tUncloppcinciil  do  la  /oiio  liyaliiic. 

Les  formes  les  plus  petites  peuvent  ne  pas  dépasser  un  diamètre  de  deux 
à  trois  IX  et  atteindre  êelui  d'un  globule  rouge.  Elles  sont  fornu-es  d'une  |)etile 
niasse  ceiilrale  homogène,  rouge  vil',  ronde  ou  irrégulièicment  ronde,  et  en- 
tourée il'uue  épaisse  eapsule  jonde  ou  ovalaire,  incolore  et  réfringente  ;  elles 
peuvent  exister  en  nombre  variable  dans  une  même  cellule  (IM.  A  l.lig.  i, 
a).  Alors  môme  que  le  noyau  central  coloré  est  très  petit,  la  masse  hyaline 
peut  être  extrêmement  volumineuse  au  point  de  rem|)lir  la  presque  totalité 
de  la  cellule. 

Dans  une  cellule  nous  avons  observé  deux  l'orn)es  juxtaposées  (ju'au  pie- 
mier  abord  on  pourrait  confondre  avec  des  formes  de  levure  (Pl.  VI,  lig.  0). 

Dans  les  formes  plus  volumineu.ses,  la  masse  centrale  s'agrandit  et  pré- 
sente dans  son  intérieur  un  corps  nucléaire  d'un  rouge  plus  foncé  mais 
très  réfringent  (Pl.  VI,  lig.  3)  ;  cette  masse  centrale  [)eut  se  diviser  (Pl.  \\, 
llg.  /|)  et  les  divisions  se  disperser  dans  la  masse  Inaline,  en  prenant  des 
formes  variables,  mais  avant  une  disposition  générale  rayonnant  vers  le 
centre  (Pl.  VI,  fig.  5). 

Des  formes  d'une  grande  netteté  de  dessin  et  de  coloration  représentent 
une  forme  enkystée  contenant  ly  spores  (Pl.  VI,  fig.  7).  La  paroi  est  épaisse, 
d'un  ovoïde  parlait  ;  la  cavité  est  remplie  par  l\  spores  rondes  formées  par 
une  paroi  à  double  contour  et  renfermant  en  leur  centre  vme  petite  masse 
rouge,  ronde  ou  irrégulièrement  ronde,  entourée  d'une  zone  à  peu  près  inco- 
lore. Le  kyste  peut  être  encore  enfermé  dans  une  cellule  dont  le  noyau  est 
accolé  à  la  paroi  kvstlque. 

Nv)us  devons  insister  sur  certains  détails  :  dans  les  points  bien  fixés,  la  masse 
hyaline  à  grand  développement  est  ronde,  homogène,  fait  corps  avec  le 
centre  du  parasite  ;  mais  on  pevit  observer  dans  cette  zone  des  radiations  Unes 
(|ui  vont  en  décroissant  de  la  périphérie  au  centre  (Pl.  VI,  lig.  5).  Dans  les 
formes  mal  lixées,  la  masse  hvaline  est  rétractée  et  présente  une  forme étoiléc 
(Pl.  VI,  ilg.  G). 

Son  épaisseur  est  telle  que  la  matièi  e  colorante  ne  pénètre  que  très  diffi- 
cilcmcnt  ou  même  pas  du  tout  (Pl.  VI,  lig.  3). 

Obsekvation  W  .  Epilhclioma  liihiilc  de  la  f;ive.  (Pl.  A  11,  lig.  /|, 
5,  G,  7,  8  et  ()).  (loupes  colorées  à  i'iiématoxyline  et  à  l'éosine. 

Au  point  de  vue  liisl()iogi(|ne,  cette  tumeur  est  constituée  par  des  tubes 
épithéliaux  à  grandes  cellules  juxtaposées  formant  un  damier  non  inter- 
rompu. iNIais  dans  certains  tubes  l(>s  cellules  du  centre  sont  dégénérées  et  il 
se  produit  des  cavités  plus  ou  moins  considérables  contenant  des  matières 
granuleuses  ei  des  éléments  dissociés. 

Dans  les  paitiesoù  répilliélium  est  continu  on  troine  des  ftrmex  pura- 
siUiires  inlrucelUdaires  d'aspects  très  dilTérents.  Les  unes  sont  de  tout 
petit  volume,  formées  d'une  niasse  colorée  en  bleu  noir  jiar  riiématéine, 
eiilonrée  d'une  zone  claire,  hvaline,  incolore  ou  rosée.  Klles  ])eti\enl  ne  pas 
dépasser  le  \olume  (1111)  niicrococjue.  Des  foi'ines  plus  \oluinineuses  de  /|  à 
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lô  u.  (le  dlaniMro,  ropoussonl  le  noyau  cl  se  lojieiil  dans  sa  coiicavilc:  elles 
présenleiil  une  masse  centrale  considérable,  Ibrlenicnl  colorée  par  l'iiéinaléinc 
(Pl.  VII,  Ug.  /|)  cl  une  zone  hyaline  trun  rose  vif.  Celle  masse  ccnlrale 
nucléaire  peul  se  diviser  en  fragmcnls  (pii  se  dissocicnl  vers  la  périphérie 
(PI.  VII,  lig.  5). 

Chez  un  certain  nombre,  il  s'opère  une  division  de  toute  la  masse  en 
secteurs  égaux  nucléés  (Pl.  Ali,  lig.  G). 

Dans  les  cavités  lubulaircs  on  trouve  soit  dans  de  grandes  cellules  dis- 
sociées et  même  des  cellules  géanlcs  véritables,  soit  clans  les  mailles  con  jonc- 
tives avoisinantcs,  toutes  les  formes  parasitaires  décrites  dans  les  cellules  épi- 
tliéliales,  et,  en  outre,  des  formes  en  i)}  argue  ri  le  très  nettes.  Dans  la 
ligure  7  de  la  planche  VII,  par  evemplc,  on  trouve  cinq  pétales  disposés  en 
rosaces,  nucléés  et  enfermés  dans  une  large  zone  légèrement  violacée  ; 
chaque  élément  de  la  rosace  Unit  par  se  dissocier  et  par  être  mis  en  liberté 
(Pl.  VII,  %.  8). 

Nous  avons  i-enconlré  également  dans  ces  coupes  des  ligures  \olu mi  lieuses, 
ovoïdes,  renfermant  deux  corps  ronds  colorés  en  rouge,  a\  ce  une  masse  centrale 
bleu  foncé  cl,  au  pôle  opposé,  un  corps  formé  par  la  jonction  des  extrémités 
les  plus  volumineuses  de  2  corps  en  croissant  bien  nucléés  (Pl.  VII,  iig.  9). 

Lorsque  la  dégénérescence  cellulaire  d'origine  parasitaire  a  détruit  tous  les 
éléments  cellulaires  des  tubes  épithéliaux,  le  tissu  conjonclif  avoisinant  pré- 
sente des  mailles  dilatées  renfermant  des  cellules  épithélioïdes,  des  parasites 
libres  et  des  cellules  géantes  para.silées.  Ce  processus  aboutit  à  la  dégénéra- 
tion de  ces  mailles  conjonctives  et  à  l'extension  périphérique  du  processus. 

Observation  XA  I.   Epilhèlioma   Inhalé  du   maxillaire  supérieur 

(Pl.  VII,  lig.  i). 

Nous  avons  retrouve  dans  celte  tumeur  toutes  les  formes  anormales  de  la 
tumeur  précédente.  Elle  nous  a  permis  encore  mieux  que  celle-ci  d'éludicr 
l'invasion  des  cellules  épithéliales  des  tubes,  leur  destruction  par  dégénéra- 
tion cl  la  formation  de  tubes  creux  à  parois  conjonctives.  Dans  la  ligure  i  de 
la  planche  VII,  on  voit  que  les  cellules  centrales  du  tube  sont  complètement 
détruites;  sur  le  bord  de  la  cavité,  les  cellules  renferment  de  gros  parasites 
et  sont  réduites  à  une  sorte  de  coque  qui  se  rompt,  en  mettant  le  parasite  en 
liberté. 

A  la  périphérie,  les  cellules  sont  intactes,  mais  renferment  des  formes 
micrococciqucs  ou  de  petit  volume.  Lorsque  toutes  les  cellules  sont  détruites, 
les  parasites  s'infdtrent  dans  les  mailles  conjonctives,  les  dilatent  et  en 
{)rovoquent  la  dégénérescence. 

Le  contenu  de  ces  tubes  forme  les  comédons  et  les  vermicelles  ;  il  est 
conqiosé  soil  de  débris  de  cellules  dégénérées,  soit  de  cellules  entières  déta- 
chées, contenant  des  inclusions  parasitaires,  soit  de  parasites  libres. 

OiiSKuvvTio^  XVII.  Carcinome  du  .sein  avec  fonte  muqueuse 

(Pl.  VI,  lig.  i-A). 

l'cmme  de      ans;  lumeiir  du  sein  avant  conservé  pendant  une  dizaine 
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(raiiiK'cs  le  \olimio  crime  noix,  iiiai>  a\aiil  pris  (//;  Irù.s  rnjndc  dcrcluppc- 
inenl  depuis  3  mois.  Elle  est  du  Ynliime  (rtiiie  nrantro  .1  ])ré.scnle  des  loyers 
(le  ramollisscmenl  à  la  coupe. 

Clia(|ac  alvéole  du  carcinome  conlcnail  un  nondjre  cxlraordinaircmenl 
faraud  de  lorines  parasilaires.  Cerlaines  cellules  élaieril  remplies  de  formes 
de  3  à  7  ;j.  de  diamèire  au  poini  de  l'aire  disparaîire  la  strueliu-e  cellulaire  ; 
nous  avons  compté  piscpi'à  sepl  parasites  dans  une  cellule  (IM.  A  I,  lig.  12, 

Dans  les  formes  volumineuses,  il  se  l'ail  une  fragmentation  de  la  masse 
centrale  dans  la  zone  hyaline  très  développée.  D'abord  ramassés  au  centre, 
ces  fraj^nnenls  se  séparent  (Pl.  VI,  lig.  /j).  L'un  d'eux  plus  volumineux, 
contenant  un  gros  noyau,  arrive  à  un  volume  considéraljle.  Le  parasite 
entraîne  la  dégénérescence  du  |)roloplasma  cellulaire  et  connue  toutes  les 
cellules  sont  remplies  de  parasites  à  zone  livaliiK;  épaisse,  réiringcnle  et 
homogène,  il  semble,  au  pi-emier  abord,  (pic  l'on  est  en  présence  d'une  (h'-gé- 
nérescencc  nuiqueuse  des  tissus.  Par  le  picrocarmin  la  zone  hvaline  est  colorée 
en  jaune  vif,  tandis  cjuc  les  masses  centrales  sont  en  rouge  sombre. 

Obseuv.vtion  XVIIL  Carcinome  du  sein  avec  c/ rosse  masse  gan- 
glionnaire (Pl.  VL  fig.  8  et  9). 

Ce  cancer  ne  conllent  [)as  de  formes  parasitaires  de  grand  volume,  mais 
un  nombre  très  considérable  de  formes  de  pelile  taille  et  dont  nous  avons 
pu  étudier  tous  les  Intermédiaires  de  façon  à  en  reconstituer  l'évolution 
aboutissant  à  la  formation  de  nouveaux  parasites. 

Les  formes  les  plus  nombreuses  ne  dépassent  pas  2  à  3  a  de  diamètre  ; 
elles  peuvent  cire  en  nombre  variable  dans  une  cellule  (Pl.  \  I,  fig.  8,  a,  h): 
elles  sont  formées  d'une  petite  masse  rouge  foncé,  entourée  d'une  zone 
hyaline  jaune  vif,  par  le  picrocarmin.  Ces  formes  microbiennes  et  ces  granu- 
lations augmentent  de  volume,  se  fragmentent  dans  la  masse  hvaline  en 
])elits  corpuscules  rouge  vif  et  s'y  dissémincnl  (Pl.  YI,  llg.  9,  m )  ;  on  trouve 
des  formes  plus  volumineuses,  ovales,  au  centre  desquelles  les  petites  divi- 
.sions  de  la  masse  centrale  sont  disposées  en  couronne  et  ne  dépas.sent  pas  le 
volume  de  I  à  2  (Pl.  ^'I,  fig.  9,  r).  Dans  la  ligure  8  de  la  planche  ^  1  en  c, 
on  trouve  dans  une  cellule  presque  complètement  dégénérée  un  amas  de  8 
à  10  granulations  rouge  \  if  entom-ées  d'ime  substance  hyaline  très  réfringente 
et  qui  constitue  une  véritable  monda.  On  constate  en  d'autres  points  un 
processus  de  division  directe  (Pl.  VL  lig.  8,  d). 

OusKiiVATiox  \L\.  Ciinccrdii  cnrdin  (Pl.  \  I,  lig.  i3,  i/i  cl  Fig.  17). 

Dans  les  cellules  épithéliales  nous  avons  tiouvédes  inclusions  parasilaires 
particulières.  11  existe  des  formes  de  pclil  roliime  à  corpuscule  central  coloré 
en  bleu  noir  par  l'hémaléine  et  entouré  d'une  zone  hyidine  rosée  par  l'éosine  ; 
des  formes  plus  volumineusesdont  la  [)arlie  cxieiiie  i\sl  colorée  en  lose  par  l'éo- 
sine, ontdes  bords  très  irréguliers  et  renl'crmcnl  un  gros  corps  coloré  en  bleu  ht'- 
maléine  clair.  Ic(pirl  contient  des  nucléoles  bien  n()ir(l''ig.  3,  Ael  i7.cJ.Cette 
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l'ormo  s'aij;raiulil.  la  mcnibraiio  nucU'airc  clis|)arail,  los  gi'aiiulal ions  du  corilro 
se  multiplicMil,  puis  se  tlisposonl  en  ùcu\  groii|)('s  (l^^ii;.  l^,  c  ol  17,  i).  (Chacun 
(lo  CCS  groupes  va  Ibruicr  nu  corps  cloilc  eu  uiargucrile,  doul,  cliaf[uc  pclaiccsl 
uucicc  (Fig-  (/  et  i',  J)-  Ou  trouve  d'autres  lornies  développées  soit  daus 
uuc  cellule  épilliéliale,  soit  daus  des  cellules  géantes  mullinucléées,  placées 
dans  des  mailles  coujouclives  jeunes.  Ces  cellules  géantes  pcuveni  conlenir 
deslbruicsde  petite  taille  (Pl.  \  I,  lig.  i3,  a)  mais  elles  coutienu(Mit  surtout 
des  Ibriues  très  volumineuses  non  enkystées  ou  devenues  netlenient  kysti- 
ques. Parmi  les  premières  on  en  trouve  formées  par  une  masse  ronde  colorée 
eu  rose  vif  entourée  d'une  très  petite  zone  liyalinerose  pâle  (éosinc)  et  con- 
tenant un  corps  d'aspect  vcrmiforme,  granuleux  et  coloré  en  violet  foncé  par 
rhémaléinc  (Pl.  VI,  lig.  i.S,  b). 


FiG.  .s.  —  Formes  parasitaires  diverses.  —  a,  forme  à  cliromatozoites  (Obs.  Xllt)  ;  informe 
cellulaire  complexe;  c,  division  du  noyau  en  deux  amas  placés  au  pôle  du  parasite;  d,  divi- 
sion en  marguerite  à  six  feuilles. 


Les  formes  enkystées  peuvent  être  com[)lèlement  rondes,  présenter  des 
parois  bien  nettes  à  double  contour  et,  au  centre,  une  masse  rouge  à  gros 
noyau  bleu  noir  (Pl.  M,  lig.  iL\). 

Le  kyste  peut  présenter  une  forme  trilobée,  et  renfermer  une  masse  affcc- 
lant  de  même  une  forme  granuleuse  et  contenant  un  corps  bomogène  à  gros 
novau  (Pl.^L  lig.  i3,  c  et  Fig.  17,  e).  Entre  la  masse  profoplasiuifpie  et  la 
paroi  à  double  contour  existe  un  espace  incolore  mais  léfringcnl. 

Observation  XX.  Epilhélioma,  de  In  lèvre  à  évolulion  nipixle. 

Dans  ce  cancer  développé  eu  l\  mois,  l'épi lliéliimi  a  proliféré  abondamment  ; 
dans  cet  épitliélium  à  t\pe  malpigliieu  qui  envoie  dos  traînées  profondes  dans 
le  derme,  on  trouve  des  ligures  tvpif[ues  de  toute  dimension  pi'ésenlaut  une 
zone  liyalinc  épaisse  colorée  en  jaune  clair  par  le  picrocarmin  et  ime  masse 
centrale  de  structure  variable  colorée  en  rouge.  On  assiste  au  développement 
de  ces  formes  dans  les  cellules  bvpertropbiées  et  à  la  formation  de  globes  épi- 
dermiques. 

Letissu  conjouctif  où  pénètrent  ces  prolongements  épilbcliaux,  et  surtout 
dans  les  points  de  contact,  forme  des  mailles  làcbes  à  gros  novaux  qui,  par 
endroits,  se  dilatent,  renferment  de  nombreuses  cellules  épitliélioïdcs  entou- 
rant une  ou  plusieurs  cellules  géantes  de  grand  volume,  à  nombreux  noyaux. 
Les  cellules  géantes  les  plus  jeunes  sont  nettement  unies  aux  cellules  et  aux 
libres  conjonctives  avoisinantes  ;  elles  proviennent  certainement  de  l'byper- 
Iropbic  descellulcs  conjonctives.  Lorsque  on  étudie  leur  contenu  on  trouve  en 
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tloliors  dos  no\aux,  au  n'iilrcou  à  la  |)i''i  i|)lH''ric  du  prolnplasnia  granuleux, 
un  corps  roiul  qui  so  dilTcTonc-io  avec  ncllclé  par  sa  (orme,  son  lKHno<,M"ii(''il(- 
et  sa  coloralion.  Ces  corps  varicnl  du  volume  do  a  à  lo  el  ifj  ,j.  do  dia- 
mètre; ils  sont  eulourés  d'une  léj^èrc  zone  homogène  rosée  qui  ronfèrmo  une 
masse  rouge  au  centre  do  la([uello  on  trouve  un  gros  noyau  rouge  sombre. 
Ce  dernier  peut  so  diviser  en  li  granulations  hi-illanlos,  ou  hicii  il  existe  4 


des x>ctrasites  (Obs.  XIX).  un  parasite  volumineux  pseudojyo- 

dique. 

corps  irréguliors  nucléos  (Fig.  4,  a,  Lj.  Je  dois  insister  sur  une  forme  remar- 
quable trouvée  dans  une  cellule  géante  et  formée  par  une  volumineuse 
masse  pseudopodique  contenant  un  gros  corps  nucléaire  d'un  rouge  vif  et 
.séparée  du  protoplasma  de  la  cellule  géante  par  un  espace  très  réfringent  et 
homogène  (Fig-  5). 


2.  Sarcomes. 

OnsET\v.\TTON  liW.  Sarcome  fasciculé  périvnsculaire 
(Pl.  Yll,  r.g.  iT,  i.-O- 

Ce  sai'come  est  constitué  par  dos  libres  conjonctives  fasciculées  et 
cette  structure  est  surtout  évidente  lo  long  des  vaisseaux.  Dans  l'inter- 
valle  de  ces  derniers  la  structure  fasciculéc  se  modifie  ]ilus  ou  moins,  el  on 
certains  points  le  tissu  conjonclif  devient  aréolaire,  à  mailles  grêles,  et  à  très 
volumineux  noyaux.  Los  mailles  deviennent  do  plus  on  plus  grêles  et  abou- 
tissent à  un  espace  nu  renfermant  une  cellule  géante  volumineuse.  Entre 
ces  grandes  cellules  géantes  et  les  parties  nettement  fasciculées  on  trouve  des 
cellules  conjonctives  très  hypertrophiées  dont  on  suit  tous  les  stades  xers  la 
cellule  géante  (Pl.  Yll,  lig.  i  i). 

Dans  les  cellules  géantes  les  |)liis  volumineuses,  il  existe  de  nombreux 
noyaux,  mais  dans  le  protoplasma  on  constate  la  présence  de  corps  très  spé- 


ItF.CIlKItCll     DE  l-i)  Il  ]l  A  r  [<)  \  S  A  \nit  M  \  i.i-:s 


ciaux,  en  noiubro  \ariablo  pour  une  inèino  cclltilc.  I^cs  |)lii.s  ju^lils  sont  du 
volume  (1*1111  lin  niicrocociue  (Pl.  llg.  ri  el.  ly);  ils  sont  colorés  en  noir 
intense  par  l'Iiénialow  line  el  sonl,  enlonrés  d'une  sorle  de  capsule  Irès  véfi  in- 
ijenle,  incolore. 

Ce  corpuscule  s'accroiL,  mesure  de  3  à  f\  a  |)ar  exemple  ;  il  esl  conslilué 
par  une  petite  masse  homogène  dans  laquelle  on  peuL  parfois  dét'él(>r  un 
point  très  brillant  (pii  joue  le  rôle  de  novau. 

La  masse  eenlraie  ne  devient  jamais  très  volumineuse  ;  elle  se  divise  en 
vm  nombre  considérable  de  tont  petits  fragments  ([ui,  d'abord  réunis  sans 
ordre,  .se  disposent  en  cercle,  en  feuille  de  marguerite  (Pl.  VII,  lig.  -J,  h)  à 
nombreux  pétales,  dans  une  zone  liyalinc  incolore,  augmentée  de  volume. 
Les  pétales  s'elTcuillent  progressivement  et  sortent  de  la  masse  liyaline. 

Ces  mêmes  corps  peuvent  se  développer  dans  les  mailles  conjonctives  ; 
dans  ce  cas  leur  zone  hyaline  prend  un  plus  grand  développement  et  aboutit  à 
la  formation  de  très  nombreux  corpuscules  qui  Ibrment  de  petits  amas  puis 
se  dispersent  (Pl.  YII,  Ag.  it,  c). 

Les  noyaux  desi  cellules  conjonctives  peuvent  atteindre  un  degré  extra- 
ordinaire d'hypertrophie  et  on  pont  trouver  des  élénienl.s  parasitaires  de 
pelile  [aille,  inlraniiclcaires,  mais  ils  sont  très  rares. 

Observation  XXII.  Sarcome  sou s-culané  de  la  région  scrolale 

(PI.  VIII,  llg.  i). 

Il  s'agit  d'un  sarcome  à  éléments  fusiformes  très  allongés. 

A  côté  des  points  à  structure  nettement  fusocellulaire,  on  en  trouve 
d'autres  au  niveau  desquels  les  éléments  fusiformes  deviennent  plus  lâches, 
délimitent  des  mailles,  puis  se  subdivisent  en  fibrilles  grêles  qui  s'anasto- 
mosent de  façon  à  former  un  l'éseau  à  mailles  lâches,  à  parois  ti'ès  Unes  et 
contenant  d'énormes  noyaux  hy[)ertrophiés.  Enfm,  en  des  points  assez  nom- 
breux, ces  librilles  conjonctives  deviennent  plus  grêles,  plus  espacées,  se  rom- 
pent même  en  laissant  des  espaces  vides.  En  ces  points  les  noyaux  sont 
énormes,  atteignent  3o  et  L\o  a  de  diamètre  (Pl.  YI,  iig.  i,  h). 

Dans  la  partie  typique,  à  éléments  fusiformes  tassés,  on  trouve  entre  ces 
éléments  des  corps  f[ni  se  distinguent  nettement  par  leur  structure  et  leur 
coloration.  Qnehpies-nns  sont  de  petit  volume,  luais  la  plupai  t  sont  de  taille 
considérable  (de  8  à  20  ij.)  et  formés  d'une  masse  colorée  en  orange  vif 
(par  le  Iîiondi-1  lématoxvline)  arrondie  ou  d'aspect  amiboïde  (Pl.  W,  lig.  1, 
m,  n,  r)  renfermant  un  corpuscule  coloré  en  bleu  noir  par  l'hématéinc;  ce 
corpuscide  peut  se  diviser  en  \\\\  nombre  très  considérable  de  fragments  for- 
mant une  masse  ravonnée  centrale  ou  irrégnlière.  A  mesure  que  les  formes 
augmentent  de  volume  elles  repoussent  les  libroblastes  voisins  et  forment  une 
large  cavité. 

Quand  on  arrive  dans  les  points  où  les  fibroblastes  commencent  déjà  ;i 
subir  une  division  librillaire  et  à  former  des  mailles  plus  lâches,  on  trouve 
dans  ces  mailles  des  corps  déplus  j)etit  volume  formés  d'une  masse  ronde  ou 
o\ale  orange  vif  contenant  une  gi  anidalioii  d'un  bleu  noir.  Celle-ci  présente 
un  processus  de  division  prononcé. 


LoiMlu  oii  |)ai  \i»'iil  (Miliii  (liiiis  les  parties  où  la  slrucliirp  rusocclliilairc 
n'cNistc  |)lus  mais  l'sl  rcinplaci'c  par  de  liiics  I raliéciilcs  conjonctives  à  larf,'es 
mailles,  les  rornies  anormales  sont  encore  de  plus  petite  taille;  elles  j)eu\enl 
ne  pas  dé|)asser  le  voimne  d'un  microeocpie  et  constate  un  processus  de 

dn ision  direcle  dans  l'intérieur  même  de  la  zone  liyaline.  (les  éléments  sont 
surtout  nombreux  dans  les  points  \ ides  de  trame  conjonctive,  celle-ci  élani 
complèlemenl  dégénérée  sous  rinlluence  de  ces  corpuscules  (IM.  \  111,  i, 

Il  est  rpobable  c|ue  les  grosses  masses  pscudopodicpies,  à  nombieusos 
divisions  centrales,  se  sont  séparées  par  condcnsalion  du  protoj)lasma  autour 
des  divisions  nucléaires  el  ont  donné  naissance  à  ces  nondjreux  corpuscules 
de  pelile  taille. 


OnsK«v.\Tio\  XXIII.  Surcnme  cjlohocellulaire  de  la  pe;iu 
(Pl.  VII,  fig.  lo). 

Chez  une  jeune  fille  de  24  ans,  deux  tumeurs  développées  en  deux  mois 
sous  la  peau  du  triangle  de  Scarpa  et  ayant  atleinl  le  voimne  d'une  noix. 

Ce  sarcome  est  formé  par  une  trame  conjonctive  tellement  ténue 
qu'elle  est  prescpie  invisible,  unissant  des  cellules  à  novaux  très  volumineux. 

Ce  sarcome  est  très  remarcpiable  par  le  nombi'c  extrêmement  grand  et 
la  petite  taille  des  parasites  cju'il  contient.  Presque  tous  sont  des  formes  mi- 
crococciqucs  ou  des  granulations  ne  dépassant  pas  3  à  L\  jx. 

Les  uns  sont  constitués  uniquement  par  un  point  à  peine  visible,  bleu 
noir  (hématéine)  et  entouré  d'une  fuie  capsule  réfringente.  Ce  corpuscule 
peut  augmenter  de  volume  et  se  revêtir  d'une  capside  plus  épaisse.  Dans 
une  môme  zone  byaline  on  compte  jusqu'à  quatre  et  cinq  de  ces  corpuscules 
qui  sont  parfois  de  taille  variable.  La  zone  liyaline  est  à  peine  colorée  en  gris 
bleuté  par  l'béniatéine  et  présente  des  bords  irrégulièrement  l'onds  donnant 
l'impression  de  corps  ou  de  plaquettes  amiboïdes.  La  partie  de  la  zone  bva- 
linc  qui  touche  aux  corpuscules  demeure  conqjlètement  incolore  et  leur 
forme  a  un  halo  très  brillant.  On  assiste  dans  cette  zone  hyaline  à  l'élirenient 
du  corpuscule  central,  et  à  sa  division  en  deux  petits  corpuscules  simulant  un 
diplocoquc  encapsidé,  ou  en  un  plus  grand  nombre.  Certains  de  ces  éléments 
])résentent  des  formes  de  divisions  très  curieuses,  en  ]îetites  formes  micrococ- 
ci(pies,  en  lilaments  vermiformes  ou  en  de  petits  llagella  ondulés. 

Os  corpuscules  dilTèrent  essentiellement  des  globules  blancs,  parleur 
structure  homogène,  leur  zone  périphérique  hyaline,  leur  mode  de  division, 
les  stades  d'évolution  variables  auxquels  on  peut  les  examiner. 

OnsERVATiON  XXIY.  Sarcomes  ;i  nnjêloplnxes  du  cnhilns 
(Pl.  YIIl,  lig.  :i,'3). 

Homme  de  ai  ans;  tumeur  du  volume  d'une  datte,  développée  au  niveau 
de  l'extrémité  inféricuie  du  cubitus  ;  début  il  y  a  G  mois. 

Ce  sarcome  est  formé  par  des  traclus  conjonclifs  grêles,  à  très  gros 
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noyau\,  liinllanl  dos  espaces  (|ui  conlicniioiil  dos  inyéloplaxcs  et  des  for- 
mations do  plus  polilo  laillo.  Si  on  oindio  cos  dornières,  on  voit  cpi'ollos  pcn- 
Yont  èlrc  toutes  peliles.  Ce  sont  des  formes  inicrocncciques  et  dos  (/ranii- 
liiiions,  du  volume  de  i  à  3  cl  4  jjl,  cnlouices  d'une  zone  hyaline  incolore 
(Pl.  YllI,  lig.  3,  cl,  a). 

A  côté  existent  des  formes  un  peu  plus  volumineuses  formées  par  une 
lar^e  zone  colorée  on  rose  jaunâtre  par  le  picrocarmin  et  renfermant  luie  ou 
deux  granulations  rouge  vif.  Ces  masses  sont  rondes,  ovales,  ou  à  contours 
amiboïdes,  homogènes  et  présentent  une  large  zone  hyaline  renfermant  un 
à  plusieurs  corpuscules. 

On  arrive  ainsi  à  des  formes  volumineuses  à  bords  très  irréguliers,  for- 
mées par  une  grande  masse  hyaline,  homogène,  portant  en  son  centre  un 
corps  de  7  à  8  [x  de  diamètre,  ovale  ou  rond,  ou  bien  un  corps  beaucoup 
plus  volumineux  coloré  en  rouge  vif  (Pl.  VIII,  fig.  3,  h).  Ces  corps 
conslituonl  les  myéloplaxes  proprement  dits.  Toutefois  on  en  trouve  de  plus 
volumineux  encore,  qui  peuvent  alors  présenter  dans  leur  masse  un  à  quatre 
corpuscules  particuliers,  de  forme  variable.  Ainsi,  si  l'on  examine  la  figure  2 
de  la  planche  YII,  on  constate  dans  le  myéloplaxe  un  petit  corps  rond,  rouge, 
entouré  d'un  halo  incolore,  et  un  autre  corps  formé  par  ti'ois  petits  corpus- 
cules ovoïdes  séparés:  il  reste  enfin  une  forme  volumineuse  formée  d'une 
zone  périphérique  incolore,  et  renfermant  une  masse  ronde,  colorée  en  rouge, 
entourée  de  trois  à  quatre  autres  fragments.  C'est  une  forme  voisine- 
que  l'on  observe  dans  la  figure  3  de  la  planche  \'HI.  Il  semble  qu'il  faille 
assimiler  ces  myéloplaxes  à  une  masse  parasitaire  pouvant  renfermer  des 
noyaux  et  des  corps  sporulés. 

Observation  XXV.  Myxosarcome  de  la  paroi  abdominale  (Fig.  6  et  7). 

Homme  de  55  ans  ;  tumeur  à  développement  rapide,  du  volume  d'une 
orange  ;  bosselée,  de  consistance  inégale,  par  endroit  tremblotante. 

Cette  tumeur  est  fort  intéressante  pour  l'étude  des  formes  parasitaires  du 
sarcome,  car  elle  peut  servir  de  cas  de  transition  entre  les  formes  parasi- 
taires volumineuses  du  cancer  (épithélioma,  carcinome)  et  les  formes  très 
petites  des  sarcomes  précédents. 

Ce  sarcome  est  formé  en  certains  points  de  tissu  conjonctif  assez  serré,  \ 
gros  noyau  et  en  d'autres  de  tissu  conjonclif,  lâche,  à  cellules  myxoniateuscs, 
à  noyaux  très  volumineux. 

Dans  les  parties  à  gros  faisceaux,  on  trouve  des  éléments  de  grande 
taille,  arrondis,  de  i5  à  20  ix  de  diamètre  qui  renferment  une  masse  colorée 
en  rouge  par  le  picrocarmin  se  divisant  en  fragments  de  pelilc  taille.  On 
peut  y  observer  une  division  en  2  parties  dans  une  zone  hyaline  qui  s'étrangle. 
A  côté  de  ces  éléments,  on  trouve  des  granulations  de  2  à  5  [jl  et  enlin  dos 
formes  micrococciqucs  (Fig.  7).  Ces  formes  sont  identiques  à  celles  des  can- 
cers. On  les  retrouve  dans  les  parties  myxomateuses  (Fig.  f))  :  dans  les  inaiMos 
de  jK'lit  volume,  ce  sont  dos  formes  microbiennes  encapsulées  (Fig.  6,  h), 
cl  dans  les  mailles  dilatées,  à  Iraclus  très  minces,  on  trouve  dos  formes  de 
Bosc.  '1 
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^'vand  Yolnmo  à  zone  livaliiic,  lar^c  cl  iciircniiaiil  une  masse  unie  ou  en 
division,  ou  hicn  une  masse  granuleuse  renlermant  une  sorte  de  lin  croissant 


FiG.  G.  —  Myxosarcome  à  parasites  de  taille  Fio.   7.  —  Myxosarcome  à  éléments 

variable  (Obs.  XXV).  —  a,  force  cellulaire  2^(^''(^^^t'^"'<'s  microbiens  et  volumineux 

complexe  à  corpuscule  en  navette,  à  protoplasraa  (Obs.  XXV). 
granuleux  et  zone  hyaline;  b,  formes  micro- 
biennes. 


nucléé  (Fig.  6,  a ).  La  transformation  myxomateusc  du  tissu  est  certainement 
en  rapport  avec  l'évolution  des  formes  parasitaii'es. 

OnsEnvATiON  XXVI.  Sarcome  récidivé  de  l'or  bile  (Fig.  8). 

Ces  coupes  proviennent  de  la  collection  du  professeur  Truc. 

Elles  se  rapportent  à  un  sarcome  à  marche  rapide  de  l'orbite  formé  de 
traclus  conjoaclifs  jeunes,  grêles,  qui  renferment  des  cellules  extrêmement 
volumineuses  de  formes  irrégulières,  les  unes  ovalaires,  les  autres  découpées, 
se  moulant  les  unes  sur  les  autres.  Elles  sont  formées  d'un  proloplasma  homo- 
gène ou  plutôt  très  finement  granuleux  (Fig.  8,  x). 

Si  on  en  fait  une  étude  attentive  on  voit  cjue  ces  grandes  cellules  sont 
développées  dans  une  sorte  d'alvéole  conjonctif  formé  d'un  tissu  enbrvon- 
naire  à  nombreux  noyaux;  la  cellule  remplit  complètement  l'alvéole,  sauf  sur 
les  bords  où  elle  est  séparée  du  tissu  conjonctif  par  des  granulations  d'un  brun 
verdâtre  (Fig.  8,  a^aj.  Ces  grands  cléments  ne  contiennent  pas  de  noyau,  ma  is 
ils  renferment  des  corps  ayant  une  structure  propre  et  très  complexe. 

Les  uns  sont  constitués  par  de  petits  corpuscules  en  forme  de  croissant 
portant  au  centre  vme  granulation  très  réfringenle  (Fig.  8,  h);  d'autres  sont 
plus  volumineux,  ovalaires,  et  la  granulation  centrale  colorée  en  noir  par 
l'hématéine  est  entourée  d'un  espace  réfringent,  qui  la  sépare  du  reste  de  ce 
corps  (Fig.  8,  c).  On  assiste  à  l'accroissement  puis  à  la  division  de  ce  noyau 
en  h  corps  ovales  nucléés  (Fig.  8,  d).  Chacun  d'eux  s'agrandit  à  son  tour  et 
forme  un  corps  volumineux  et  complexe  coiislilué  |)ar  une  paroi  et  ren- 
fermant l\  corps  ronds  ou  ovales  nucléés  (Fig.  8,  e).  Chacun  de  ces  corps  .se 
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développe,  et  on  arrive  à  un  sliuUvpliis  eoinplicpié,  formé  par  une  masse 
ovalaire  renlermant  quaire  corps  loruls,  cliaciiii  d'eiiv  élant  composé  d'un 
nucléole,  d'un  novau  Ibrlemenl  coloré  par  l'hémaléine,  d'une  masse  prolo- 
plasnn(|ue  et  enlln  d'une  zone  rélringenle  (Kig.  8,  m).  Ce  sonl  là  de  véri- 
tables spores  renfermant  des  sporoblastes.  Ces  spores  sonl  ordinairement  au 


FiG.  8.  —  Sarcome  à  myéloplaxes  de  l'œil  (Obs.  XXVI).  —  a,  granulations  pigmcntaires  ; 
b,  petits  corps  en  croissant;  c,  forme  cellulaire  simple:  d,  forme  cellulaire  avec  divisions 
nucléaires;  m,  m,  spores  renfermant  quatre  sporoblastes;  x,  grande  masse  sarcodique  (myé- 
loplaxe)  ressemblant  à  la  masse  protoplasmique  des  myxosporidies. 

nombre  de  4  dans  l'intérieur  de  la  masse  cellulaire  et  chaque  spore  ren- 
ferme /|  corps  (Fig.  8,  x). 

Si  l'on  lient  compte  de  l'aspect  de  ces  grandes  formes  cellulaires,  de  leur 
liberté  complète  dans  les  mailles  conjonctives  embryonnaires,  des  granula- 
tions brunâtres  qui  les  entourent  et  des  éléments  typiques  qu'elles  con- 
tiennent, nous  pouvons  penser  avoir  adalre  à  des  masses  sarcodiques  ren- 
fermnnl  des  spores  et  constituant  une  forme  parasitaire  à  protoplasma 
abondant. 


B.  —  Étude  syiitliétiquc. 

Elude  morphologique  générale  des  formations  anormales  des  tu- 
meurs malignes  (Principaux  types  morphologiques). 

Celle  élude  syulliélique  n'est  pas  basée  seulement  sur  ces 
XX\  T  observations,  mais  sur  un  nombre  beaucoup  plus  considé- 
rable (lu'il  était  matériellement  impossible  de  donner  ici.  Déjti 


il  nous  a  l'alhi  lésuincr  beaucoup  ces  vingl-six,  loul  en  essayant 
de  décrire  aussi  minulicusemenl  que  possible  lesflguresanormales 
des  divers  types  que  nous  avons  pu  y  rencontrer.  L'étude  analy- 
tique nous  a  montré  combien  ces  formes  peuvent  s'éloigner  les 
unes  des  autres,  de  telle  sorte  qu'il  seml)le  au  premier  abord 
bien  difficile,  pour  ne  pas  dire  impossible,  de  syntbétiser  ces  docu- 
ments morphologiques,  de  façon  à  donner  des  types  bien  définis. 
Il  est  toutefois  possible  d'arriver  à  décrire  quelques  types  les 
plus  importants  en  laissant  de  côté,  pour  les  retrouver  plus  tard, 
les  formes  intermédiaires  cl  les  particularités  de  structure. 

Certains  de  ces  types  morphologiques  se  trouvent  dans  toutes 
les  tumeurs,  sont  communs  à  tous  les  néoplasmes  ;  d'autres  ne 
se  trouvent  que  dans  un  certain  nombre,  du  moins  d'après  ce  que 
nous  avons  pu  constater. 

Nous  avons  divisé  nos  documents  analytiques  suivant  qu'ils 
se  rapportaient  à  des  cancers  ou  à  des  sarcomes.  Nous  devons 
maintenir  cette  division  pour  notre  élude  synthétique  ;  nous  ver- 
rons ensuite  si  cette  division  doit  demeurer  définitive  ou  si  les 
formations  anormales  doivent  être  assimilées  dans  les  deux  cas. 

1"  Cancers  proprement  dits  (Épithéliome,  Carcinome). 

Les  formes  anormales  trouvées  dans  les  cancers  peuvent  se 
répartir  suivant  cinq  types  morphologiques  principaux  : 

1°  Les  formes  micrococciques  ;  i"  les  granulations;  3"  les 
formes  cellulaires  de  volume  variable  ;  ^''  les  formes  enkystées  ; 
5"  les  formes  sarcodiques. 

Pour  chacune  de  ces  formes  nous  préjugeons  dès  maintenant 
et  en  partie  de  leur  structure,  pour  le  kyste  par  exemple  ;  cela  est 
nécessaire  pour  pouvoir  établir  une  première  classification  ;  nous 
verrons  plus  tard  si  elle  doit  être  maintenue. 

1°  Les  formes  micrococciques  ou  microbiennes.  —  Ce 
sont  les  formes  les  plus  fréquentes  et  les  plus  abondantes  dans 
les  tumeurs  ;  parmi  tous  les  cancers  que  nous  avons  examinés,  en 
dehors  même  des  observations  publiées  ci-dessus,  nous  n'en  avons 
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pas  Iroiivo  dans  lesquels  les  formes  microbiennes  fassent  défauL 
Toutefois  elles  sont  moins  abondantes  dans  les  épitliclioines  déve- 
loppés au  niveau  du  tégument  externe  que  dans  les  cancers  glan- 
dulaires, où  chaque  cellule  peut  en  contenir  un  et  jusqu'à  trois, 
tpialre  et  même  sept  et  huit  (Pl.  II,  lig.  i,  m;  Pl.  III,  lig.  i,  «: 
Pl.  VI,  fig.  12). 

Leur  volume  peut  être  extrêmement  petit,  ne  pas  dépasser 
celui  du  plus  petit  microcoque,  de  sorte  qu'il  est  à  peine  pos- 
sible de  les  voir  h  de  forts  grossissements  (Pl.  II,  fig.  i ,  m  : 
Pl.  III,  lig.  5,  m),  le  plus  souvent  ces  formes  ont  le  volume 
d'un  gros  staphylocoque,  par  exemple,  ou  un  volume  un  peu 
plus  considérable. 

Chacune  de  ces  petites  formes  microbiennes  est  entourée 
d'une  zone  hyaline,  homogène,  réfringente,  incolore,  de  diamètre 
variable,  qui  forme  une  sorte  de  capsule  leur  donnant  l'aspect 
de  microcoques  encapsulés.  Comme  il  arrive  très  souvent  qu'une 
division  directe  se  fasse  dans  une  même  zone  hyaline  avec  étran- 
glement consécutif  de  celle-ci,  cette  forme  ressemble  pai-fois  à 
s'y  méprendre  à  un  gros  diplocoque  encapsulé  (Pl.  II,  fig.  i, 
md). 

Ces  formes  micrococciques  sont  logées  dans  l'intérieur  du  pro- 
toplasma cellulaire,  quelquefois  dans  le  noyau  (Pl.  I,  fig.  G,  7,  8); 
on  peut  en  trouver  encore  dans  les  foyers  de  dégénérescence 
([ui  constituent  les  kystes,  les  comédons,  et  les  points  de  ramol- 
lissement, de  même  que  dans  les  interstices  con  jonclifs.  Mais  elles 
sont  surtout  intraprotoplasmiques  et  piquent  la  cellule  épilliéliale 
sans  présenter  de  vacuole,  la  zone  hyaline  étant  enchâssée  dans 
le  protoplasma  comme  dans  une  géode.  Il  faut  les  rechercher 
principalement  dans  les  carcinomes  glandulaires  et  dans  les  cel- 
lules de  la  périphérie  des  alvéoles  (voir  pour  ces  formes  micro- 
biennes toutes  les  planches  et  en  particulier  les  planclies  I,  II, 
111,  V  et  YI,  et  la  Figure  9,  a  et  h). 

Nous  devons  signaler  des  tumeurs  (observation  11)  dans  les- 
(juelles  les  cellules  de  cerlains  alvéoles  présentent  un  tel  nombre  de 
CCS  formes  microbiennes  et  de  si  petite  taille,  (pi'on  les  a  désignées 
*s(ius  le  nom  (le  poussière  chromatique.  Ces  lins  corpuscules  sont 
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voisins  de  granulalions  plus  volumineuses  el  prosenlenl  un  halo 
rélringcnt  (Fig.  (),  c). 


Fia.  g.  —  Formes  2)arasit aires  de  petite  taille  intraprntoplasmiqucs.  —  a,  formes  micro- 
biennes isolées  ou  en  chaînclles  ;  b,  granulations  ;  c,  formes  microbiennes  et  poussière 
chromatique. 

Les  formes  microbiennes  se  colorent  très  vivement,  la  zone 
hyaline  demeurant  incolore  à  l'état  frais  tandis  que  sur  les 
coupes  elle  prend  la  teinture  d'une  façon  élective.  Cette  zone 
hyaline,  ordinairement  peu  développée  autour  des  formes  micro- 
cocciques,  peut  prendre  parfois  une  très  grande  épaisseur  autour 
d'un  corpuscule  d'une  grande  exiguïté  (Pl.  VI,  fig.  i  à  5). 

2"  Granulations.  —  On  peut  les  définir  des  formes  micrococ- 
ciques  augmentées  de  volume. 

Elles  sont  formées  par  une  petite  masse  homogène,  facilement 
colorable,  ronde  ou  irrégulièrement  arrondie,  entourée  par  une 
zone  hyaline  d'étendue  A^ariable  (Pl.  I,  fig.  5  à  12  et  Pl.  II, 
fig.  ï,  2,  S,  l\,  g,  g,  g).  Ces  granulations  peuvent  affecter  la 
forme  d'un  ovale,  d'un  rein  allongé  ou  s'étirer,  s'étrangler  pour 
aboutir  à  un  processus  de  division  directe  (Pl.  II,  fig.  i ,  gd).  Dans 
ce  dernier  cas  on  peut  avoir  une  figure  semblable  à  celle  que 
nous  avons  déjà  signalée  jDour  les  formes  micrococciqucs,  une 
forme  de  diplocoque  encapsulé,  mais  ici  le  grain  de  chaque  coque 
est  volumineux  (Pl.  II,  fig.  i,  gd).  La  zone  liyahne  peut  prendre 
un  développement  considérable  :  la  partie  qui  est  en  contact  avec 
la  granulation  centrale  est  encore  plus  rélVingente,  plus  brillanlo 
que  le  reste  (Pl.  I,  fig.  1 1  ;  Pl.  IV,  fig.  26,  3o). 

Ces  granulations  sont  parfaitement  homogènes,  réfringentes 
avec  des  rellets  brillants  sur  leurs  bords.  Leur  centre  est  ordinai- 
ment  très  lumineux,  ce  qui  pourrait  faire  croire  à  lortà  l'exislencc 
<riin  noyau.  Cependant  dans  les  formes  qui  dépassent  3  à  .'1 
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on  pcul  coiislalcr  un  pclil  corps  rclringent,  à  limites  bien  dis- 
tinctes, et  auquel  on  pourrait  donner  le  nom  de  noyau  ou  de 
nucléole.  Ces  granulations  existent  dans  toutes  les  tumeurs 
mais  surtout  dans  les  cancers  glandulaires  ;  elles  sojit  encore  plus 
abondantes  que  les  formes  micrococciques.  Elles  marclient  sou- 
vent par  groupes  constitués  par  un  nombre  variable  de  granula- 
tions, nombre  fixe  dans  une  tumeur  donnée.  Ainsi  dans  l'obser- 
vation III  les  granulations  allaient  par  groupe  de  quatre  (Pl.  II, 
iig.  2  et  3,  X,  x). 

Entre  les  granulations  et  les  formes  cellulaires,  il  faut  l  anger 
les  formes  constituées  parunepetite  masse  centrale  entourée  d'une 
zone  liyaline  ronde,  de  grand  diamètre,  formant  ainsi  un  corps 
de  10  à  i5  p.,  de  même  que  ces  formes,  assez  nombreuses  dans 
certains  cancers,  où,  au  centre  de  la  zone  liyaline  épaisse,  il 
existe  à  côté  delà  granulation  ronde  une  sorte  de  corps  en  crois- 
sant dont  la  concavité  embrasse  la  granulation  et  qui  parait  de 
même  structure  (voir  Pl.  I,  fig.  5  et  Fig.  19,  k). 

Le  siège  de  prédilection  des  granulations  dans  les  tumeurs 
est  identique  à  celui  des  formes  micrococciques  :  il  est  intraprolo- 
plasmique  ou  intranucléaire  par  rapport  aux  cellules  cancéreuses, 
et,  par  rapport  aux  alvéoles,  il  se  trouve  dans  les  cellules  de  la 
péripliérie.  Les  granulations  peuvent  siéger  également  dans  le 
protoplasma  des  cellules  géantes  et  même  dans  des  mailles  con- 
jonctives comme  au  centre  des  produits  caséiforines  provenant  de 
la  destruction  des  cellules  des  alvéoles  du  cancer.  Enfin  dans  cer- 
taines parties  on  peut  en  observer  de  véritables  agglomérations 
entourées  d'une  zone  liyaline  (Pl.  VI,  iig.  12). 

3"  Formes  cellulaires.  —  J'appelle  formes  cellulaires  les 
formes  parasitaires  intraprotoplasmiques  ou  libres  qui  présentent 
une  grande  ressemblance  morpbologique  générale  avec  la  cellule  : 
masse  protoplasmique,  noyau  nucléolé  ,  etc. 

Ces  formes  sont  de  taille  et  de  structure  très  variables  dans 
line  môme  tumeur,  mais  cette  diversité  est  encore  plus  grande 
lorsqu'on  compare  les  formes  de  tumeurs  dillerenles.  Les  plus 
simples  se  présonkMil   sous  l'aspect  (rnnc  grosse  granulation 
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nuclécc,  cnlourée  de  sa  zone  hyaline  (Pl.  I,  lig.  \\  ;  Pl.  II,  fi-r.  i, 
d,  dcl  fig.  h:  Pl.  V,  lig.  19,  etc.).  La  musse  cenlralc  devient 
plus  volumineuse,  de  môme  que  la  zone  hyaline,  et  l'ensemble  perd 
d'aulant  plus  son  type  de  granulation  (pie  l'on  eonstale  dans  son 
intérieur  une  division  du  noyau  en  un  iKjmbre  variable  de  cor- 
puscules que  nous  appellerons  des  nucléoles  (Pl.  I,  hg.  iC  et  SS: 
Pl.  m,  fig.  I,  6,  fig.  Il,  8,  10,  II,  21,  22  ;  Pl.  VI,  fig.  i5,  etc.). 

Dans  certaines  formes,  la  masse  centrale,  volumineuse  et  irré- 
gulièrement ronde,  peut  contenir  un  noyau  en  navette  de  grande 
taille,  comprenant  un  nucléole  très  réfringent.  Parfois  cette  zone 
centrale  qui  est  homogène  et  brillante  peut  présenter  un  cercle  de 
fines  granulations  ayant  une  grande  aflinité  pour  certains  colo- 
rants comme  l'hématéine  (Pl.  I,  fig.  i5  et  34  ;  Pl.  Il,  fig.  i,  c'  et 
Fig.  10,  c). 

Dans  certaines  tumeurs  cancéreuses,  les  formes  parasitaires 


FiG.  10.  —  Réunion  de  parasites  à  type  cellulaire.  —  a,  h,  c,  formes  cellulaires  simples: 
d,  forme  peu  volumineuse  hyaline  contenant  les  divisions  nucléaires  disposées  en  couronne 
très  petites  et  très  nombreuses;  e,  f,  (/,  division  du  noyau,  segmentation  du  protoplasma, 
formation  de  la  marguerite  ;  forme  cellulaire  complexe  ;  j,  formation  de  la  zone  des  grosses 
granulations  périphériques;  w,  morula. 

ne  prennent  pas  une  structure  plus  complexe,  mais  leur  masse 
centrale  se  divise  en  un  nombre  très  considérable  de  petits  frag- 
ments rond^  ou  ovoïdes  qui  peuvent  être  disséminés  dans  la  zone 
jjyaline  ou  se  réunissent  en  couronne  régulière  au  centre  de  cette 
masse.  Ces  figures  correspondent  à  des  formes  parasitaires  de 
petit  volume  (voir  Pl.  YI,  fig.  9,  /%  et  Fig.  10,  c(}.  Dans  d'antres 
formes,  les  bords  delà  masse  nucléée  enfermée  dans  la  zone  hya- 
line  se  dépriment  en  plusieurs  points  :  cette  dépression  s'accentue 
autoin-  des  fragments  du  noyati  divisé  devenus  périphéritpies 
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(Fig.  10,  e  et  Pl.  IV,  fig-.  3)  :  ou  bien  encore  la  masse  est  partagée 
par  des  lignes  très  nettes  en  secteurs  égaux  enfermant  cliacun  un 
fragment  nucléaire  (Fig.  10,  /  et  Pl.  Yïl,  fig.  5  et  6).  Celte  di- 
vision aboutit  h  la  formation  d'une  rosace,  d'une  marguerUe 
(Fig.  10,  g:  Pl.  IV,  27;  Pl.  VII,  fig.  7),  dont  chaque  pétale 
linit  par  s'elfeuiller.  Dans  d'autres  cas  la  masse  centrale  s'étale, 
son  bord  devient  irrégulier  dans  la  masse  hyaline  augmentée  de 
volume,  et  le  noyau  se  divise  en  un  nombre  de  parties  plus 
ou  moins  grand  suivant  le  volume  de  chacune  d'elles  (Fig.  10, 
/i  et  Pl.  II,  fig.  I,  e,  h:  Pl.  V,  fig.  9,  a,  a).  Des  formations  très 
curieuses  sont  com^Dosées  d'une  sphère  remplissant  une  cellule 
hyperlrophiée  et  constituée  par  l'accolement  d'un  nombre  variable 
de  petites  sphères  nucléées  (10  à  3o)  formant  une  morula 
(Fig.  10,  m  et  Pl.  II,  %.  ^  mor;  Pl.  III,  fig.  i4  ;  PI,  IV,  fig.  28; 
Pl.  V,  fig.  10,  mor). 

C'est  parmi  les  formes  cellulaires  qu'il  faut  placer  encore  ces 
figures  présentant  une  large  zone  hyaline  dans  laquelle  on  voit, 
soit  de  nombreux  corps  irréguliers,  dont  l'un  est  nucléé  (Fig.  I, 
a,  b,  c;  Pl.  I,  fig.  16)  et  qui  peuvent  même  se  disposer  d'une 
façon  symétrique  (Fig.  I,  c),  soit  deux  petits  corpuscules  en 
croissant,  nucléés  au  centre,  et  deux  corpuscules  ronds  extrême- 
ment fins,  ressemblant  à  des  centrosomes  et  localisés  à  un  pôle 

(Pi.i,%.  17). 

A  côté  de  ces  formes  cellulaires  relativement  simples,  nous  de- 
vons en  signaler  dont  la  structure  est  autrement  complexe.  Elles 
peuvent  atteindre  un  volume  très  grand  (/io  et  5o  f/),  tantôt  par 
le  développement  de  la  zone  hyaline,  le  plus  souvent  par  le  déve- 
loppement de  leur  masse  centrale.  Ainsi  après  la  zone  hyaline, 
on  trouve  une  masse  homogène  volumineuse  renfermant  au  centre 
j)hisieurs  corps  irréguliers  de  3  à  5  p.  de  diamètre  et  nucléés 
(Fig.  10,  h  et  PI,  III,  fig.  24).  La  forme  la  plus  typique  est 
constituée  par  quatre  à  cinq  zones  concenlriques  comprenant 
une  zone  hyaline  de  faible  épaisseur,  une  large  zone  homogène 
(jul  ])orle  au  centre  une  couronne  de  granulations,  une  autre 
zone  de  petite  taille  et  enfin  un  gros  noyau  vésiculeux  à  plu- 
sieurs nucléoles  (Fig.  10,  /  et  Pl.  I,  lig.  iT),  X)  \  Pl.  Il,  lig.  1.  a\ 
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Pl.  \1,  11g.  {)  cl  :^u).  Ces  Ibnnes  sont  parfois  ovoïdes  géomé- 
triques. C'est  ù  lu  périphérie  de  leur  zone  hyaline  que  l'on 
peut  voir  s'aecumulcr  des  granulalicjns  irrégulières  se  rejoi- 
gnant par  leur  cxlréniilé  de  iaçoii  à  former  une  sorte  d'enve- 
loppe (Fig.  lo,  et  Pl.  II,  fig.  j  ,  a,  h)  ;  ou  hien  encore  on 
note  à  chaque  p<Me  de  l'élément  une  masse  en  croissant  qui  peut 
être  de  grand  volume  et  qui  lui  donne  un  aspect  très  spécial 
(Pl.  II,  fig.  6). 

Ces  formes  cellulaires  volumineuses  peuvent  devenir  pseudo- 
podiques.  Les  fines  granulations  protoplasmifjues  sont  répandues 
dans  le  protoplasme,  mais  surtout  accumulées  autour  de  la 
partie  centrale,  de  sorte  que  les  bords  paraissent  à  peu  près 
homogènes  ;  la  masse  centrale  est  de  structure  variable  et  contient 
un  ou  plusieurs  noyaux  nucléolés  (Fig.  2  c  ;  Fig.  5  ;  Pl.  VIII, 
fig.  /i:  Pl.  IV,  fig.  i3). 

Toutes  ces  formes,  même  les  plus  volumineuses,  sont  intra- 
proloplasmiques,  mais  la  cellnle-hôle  est  alors  réduite  à  une 
sorte  de  mince  cuticule  el  le  noyau  à  un  petit  corps  écrasé  dans 
cette  cuticule. 

l\"  Formes  enkystées.  —  Nous  arriverons  à  l'élude  de  formes 
d'un  intérêt  encore  plus  considérable  que  les  formes  cellulaires,  car 
elles  se  distinguent  immédiatement  des  éléments  propres  des  lissus 
et  nous  seront  d'un  très  grand  secours  au  point  de  vue  de  l'inter- 
préta lion  des  formations  anormales  des  cancers. 

Jusqu'à  présent,  on  n'était  pas  arrivé  a  les  mettre  en  lumière 
j)our  la  bonne  raison  que  l'examen  des  tumeurs  à  l'état  frais  était 
négligé.  Éclairé  par  l'examen  des  tissus  frais,  il  nous  a  été  facile  de 
retrouver  ensuite  dans  les  coupes  des  formes  enkystées  indubi- 
tables. 

Ces  formes  enkystées  sont  exlrememenl  variables  d'aspect. 

Parmi  les  formations  les  plus  nettes,  nous  signalerons  des  kystes 
résistants,  volumineux,  ovoïdes,  à  petit  boul  allongé,  formés  par 
une  double  paroi  I  imitant  un  espace  clairet  rélringejit,  (pii  renferme 
une  masse  proloplasmicpie  gratuilciise  cl  un  noyau  vésiculeiix 
jHicléolé.  (Pl.  m,  lig.  5,        Pl.  I\ ,  lig.  10,  iT).  ;'.'|.  35.  ^7  : 
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Pl.  V,  fig.  5,  G,  7,  8,  i3,  i/j,  elc.)  La  roalilc  de  la  paroi  kystique 
peut  inspirer  d'autant  moins  de  doute  que  nous  avons  constaté 
des  figures  hors  des  cellules-hôte  et  que  nous  avons  vu  sortir 
d'un  kyste  écrasé  le  contenu  sous  forme  d'une  masse  pscudopo- 
diquc  (Fig.  n,  ci,  et  Pl.  V,  fig.  5). 

D'autres  formes  enkystées  de  très  grand  volume,  rondes,  à 
parois  très  épaisses  contiennent  i5à  20  corps  arrondis  et  réfrin- 
gents, colorés  en  bleu  par  le  Biondi  (Fig.  1 1 ,  c,  et  Pl.  IV,  fig.  26). 

Les  parois  du  kyste,  au  lieu  d'être  rondes  ou  ovales,  peuvent 
avoir  une  forme  trilobée,  en  tricorne  (Fig.  11,  b,  et  Pl.  VI, 
fig.  i3);  certains  kystes  peuvent  être  entourés  de  concrétions 
pierreuses  (observation  I). 

La  structure  du  kyste  peut  devenir  plus  complexe  et  on  trouve 
dans  sa  cavité,  soit  de  grosses  granulations  réfringentes  (Pl.  V, 
iig.  16),  soit  un  nombre  variable  de  corps  ovales,  ordinairement 
quatre,  contenant  chacun  une  masse  nucléée  ou  de  petits  cor- 
puscules (Fig.  II,  cl,  et  Pl.  IV,  fig.  i5)  :  ces  corps  ont  l'aspect  et 
la  structure  de  spores.  L'intérieur  du  kyste  peut  renfermer  encore 
des  corpuscules  lancéolés,  réfringents,  à  bords  épais  et  fortement 
colorés,  qui  permettent  de  penser  à  des  microspores  (Pl.  V,  fig.  8 
et  i/i). 

A  côté  des  formes  enkystées  à  parois  épaisses,  existent  de 
nombreuses  formes  qui  constituent  des  kystes  à  paroi  frac/ lie  (Fig. 
II ,  e,  /,  g,  h). 

Ce  sont  des  formations  plus  ou  moins  volumineuses,  ovoïdes 
[3o  à  lio  p.  de  long)  ou  rondes,  limitées  par  un  contour  net, 
d'égale  épaisseur,  géométrique,  bordant  un  espace  homogène, 
clair,  incolore.  Au  centre  de  ce  kyste  existe  une  sphère  volumi- 
neuse formée  de  fines  graïudations  qui  prennent  fortement  l'iié- 
matéine  et  renfermant  au  centre  ou  sur  les  bords  un  gros  noyau 
vésiculcux  à  un  ou  plusieurs  nucléoles  (Fig.  11,  e,  et  Pl.  I, 
fig.  19:  Pl.  Il,  fig.  2,  b).  Ce  noyau  se  divise  (Fig.  1 1 , /,  et  Pl.  II, 
fig.  2,  cj  et  le  kyste  finit  par  renfermer  quatre  masses  granuleuses 
nucléées  (Fig.  i,  d). 

On  peut  trouver  dans  les  cellules  des  formes  enkystées  à  paroi 
encore  pbis  grêle  et  à  gros  noyau,  renq)lies  pai- un  proloplasina 
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fiiicmenl  granuleux  (PL  IV,  lig.  9,  10)  cl  d'aulrcs  Ibrmcs  qui 
conlienncnt  deux  corps  en  croissanl  nuclccs  ol  Jeux  niasses  granu- 
leuses: il  s'agit,  sansaucun  doute,  dansée  dernier  cas,  d'une  spore 
avec  ses  deux  sporozoïles  et  une  double  masse  de  relitpiat  (i^'ig.  1 1 , 
i,  et  Pl.  I,  lîg.  Signalons  dans  ce  même  ordre  d'idées  la 

forme  dessinée  en  j  dans  la  Figure  11,  et  dans  la  Planche  VllI, 
figure  5. 


FiG.  II.  —  Formes  2}a''ctsilaii'es  enkystées  (divers  types).  —  De  a  en  f,  kystes  aboutissant 
à  la  formation  de  spores  volumineuses;  g,  h,  kystes  à  microspores;  i,  spore  à  dcuï  sporo- 
zoïles et  à  double  masse  de  reliquat;  j,  spore. 

Dans  certains  de  ces  kystes,  le  noyau,  au  lieu  de  se  diviser 
seulement  en  trois  ou  quatre  parties,  peut  donner  naissance  à  un 
grand  nombre  de  fragments  qui  se  portent  à  la  périphérie  de  la 
splière  granuleuse  et  y  forment  de  petits  corps  réfringents  en 
navette  (Fig.  fit  Pl.  I,  fig.  38,  d),  se  libérant  dans  le  kyste 

après  disparition  de  la  niasse  granuleuse  :  ce  sont  des  micros- 
porcs  (Fig.  II,  A,  Pl.  II,  fig.  2,  d). 

Parmi  les  formes  enkystées  à  paroi  fragile,  je  signale  tout 
particulièrement,  à  côté  des  figures  delà  Planche  II,  figure  3,  a. 
b,  c,  d,  les  figures  iG  et  18  de  la  planche  III  qui  représentent  des 
kystes  renfermant  des  spores  ovales  en  grand  nombre. 

5"  Formes  sarcodiques.  —  Ces  formes  sont  rares  dans  les 
cancers.  Dans  deux  tumeurs  cependant,  nous  avons  observé  des 
formes  remarquables  par  l'étendue  de  leur  partie  |)rol()j)lasmique, 
leurs  bords  irréguliers,  amiboïdes  ou  pseudopodicpies  et  leur  con- 
tenu formé  (l  im  à  deux  cor])s  ronds  bniitaiit  un  espace  clair,  à 
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plusieurs  corpuscules  nucléoles  (Pl.  III,  lig.  (>,  a,  hj,  iNous  re- 
trouverons ces  formes  avec  une  bien  plus  grande  neUelé  dans 
les  sarcomes. 

G°  Formes  ciliées.  — Nous  devons  ajouler  ici  un  sixième  type 
que  nous  n'avons  trouvé  qu'une  seule  fois  et  qui  est  formé  par  une 
sphère  granuleuse  portant  à  sa  périphérie  des  cils  plus  épais  à  leur 
point  d'implantation.  Ces  cils,  en  très  grand  nombre,  pouvaient 
même  cacher  complètement  la  sphère  granuleuse  (Fig.  3,  a). 

2°  Sarcomes. 

La  lecture  des  observations  qui  se  rapportent  aux  sarcomes  a 
permis  devoir  que  l'on  peut  rencontrer  dans  ces  tumeurs  toutes 
les  formes  anormales  que  nous  venons  de  décrire  dans  les  cancers 
proprement  dits.  Une  double  description  pourrait  donc  paraître 
inutile.  Mais  il  était  important  de  faire  cette  constatation  d'une 
façon  régulière  ;  d'autre  part  ces  diverses  formes  peuvent  pré- 
senter dans  le  sarcome  quelques  particularités  intéressantes  ; 
certaines  d'entre  elles,  comme  les  formes  sarcodiques,  ne  se 
rencontrent  avec  netteté  que  dans  les  sarcomes. 

1°  Formes  microbiennes.  —  Elle  sont  plus  nombreuses  que 
dans  les  cancers  et  enfermées  dans  une  zone  hyaline  ronde  ou  ami- 
boïde.  Elles  peuvent  subir  dans  cette  zone  un  processus  de  divi- 
sion directe  et  prendre  l'apparence  d'une  chaînette  à  3,  /i,  5 
éléments  de  taille  A^ariable  (Pl.  VIT,  fig.  lo). 

2°  Granulations.  —  La  zone  hyaline  périphérique  peut  être 
très  épaisse  et  on  peut  y  observer  un  processus  d'étirement 
aboutissant  à  une  division  directe  (Pl.  YIIL  fig.  i);  les  bords 
en  sont  irrégulièrement  ronds,  amiboïdes. 

3"  Formes  cellulaires.  —  Les  formes  cellulaires  des  sarcomes 
ont  ordinairement  une  structure  simple. 

Diuis  la  grande  majorité  des  cas  elles  sont  loi-mées  par  une 


zone  hvalino  épaisse,  rcnrennaiil  une  masse  liomogènc  inicléolée 
ou  bien  un  très  grand  nombre  de  pelilseorps,  ronds  ou  en  foi-me 
de  balonncls,  dispersés  dans  la  zone  liyubne  (Pl.  VII,  fig.  u,  a) 
ou  réunis  en  rosace  dans  le  cenlic  (Pl.  A'II,  llg.  ii,  b),  La 
masse  hyaline  est  parlai lement  ronde  ou  ovale  lorsque  la  forme 
se  développe  dans  le  proloplasma  des  cellules  conjonctives 
(Fig.  6)  ;  elle  prend  un  aspect  amiboïde  quand  le  parasite  est 
libre  dans  les  mailles  du  tissu  conjonctif  (Pl.  VllI,  lig.  i). 

Dans  certains  sarcomes,  des  formes  cellulaires  à  structure 
complexe  rappelant  celle  des  formes  cellulaires  du  cancer  peuvent 
évoluer  (Fig.  7,  a). 

Dans  un  sarcome  nous  avons  pu  trouver  des  figures  absolu- 
ment identiques  à  celles  que  nous  venons  de  décrire  dans  les  can- 
cers, sous  le  nom  de  formes  à  segmenls  réguliers,  en  rosace,  ou 
bien  constituées  par  une  masse  renfermée  dans  la  zone  hyaline 
et  contenant  un  grand  nombre  de  jDclites  divisions  nacléaires, 
ou  de  petites  sphères  réunies  en  morula  (Pl.  VII,  fig.  2  et  3). 

4°  Formes  enkystées.  —  Elles  sont  très  rares.  Nous  n'en  avons 
observé  qu'une  seule  fois  dans  une  cellule  géante  ;  ce  kyste  était 
constitué  par  une  paroi  ronde  à  double  contour  délicat  et  ren- 
fermait de  grosses  granulations  au  centre  desquelles  se  trouvait 
une  grosse  masse  homogène  à  noyaux  multiples  ; 

5°  Masses  sarcodiques.  —  La  lecture  des  observations  XXIV 
et  XXVI  nous  paraît  entraîner  la  conviction  à  l'égard  de  l'existence 
de  masses  sarcodiques  dans  les  sarcomes.  Elles  correspondent  à 
certaines  de  ces  grandes  masses  irrégulières  auxquelles  on  a 
donné  le  nom  de  myéloplaxes . 

Elles  sont  de  taille  variable  et.  les  plus  petites  ont  absolument 
l'aspect,  la  structui-c  et  les  réactions  colorantes  des  granulations 
et  des  formes  cellulaires  à  grande  zone  hyaline  et  à  masse  centrale 
homogène  (Pl.  VIII,  fig.  3,  h). 

Cette  masse  se  développe,  prend  une  apparence  amiboïde  ou 
pseudopodique  et  remplit  des  loges  formées  par  un  tissu  con- 
jonctif embryonnaire  (Eig.  cS).  Dans  ces  corps  sarcodiques  arrivés 
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à  un  grand  dcvoloppcmciil,  OU  couslalc  un  iiouihic  vaiiablc  de 
ibrmalions  qui  répondent  à  certaines  autres  que  nous  avons  notées 
dans  les  l'ormes  cellulaires  des  cancers  ;  éléments  ronds  avec  divi- 
sion des  noyaux  (Pl.  Mil,  fig.  2  et  3),  formation  de  corpuscules 
nucléés  en  navette  dans  l'intérieur  de  la  masse  primitive  (Fig.  8, 
enfin  formation  de  corps  ovales  à  noyau  nucléole  (Fig.  8,  ce  et 
(I,  b),  de  corps  qui  ont  absolument  la  slruclure  de  spores  (Fig.  8, 
tn,  m). 

Ces  figures  sont  des  plus  précises  à  cet  égard;  les  corpus- 
cules contenus  dans  la  spore  paraissent  aboutir  a  la  formation  des 
corps  en  croissant  nucléés  déjà  signalés  (Fig.  8,  b,  b). 

Ces  masses  sarcodiques,  enfermées  dans  des  mailles  fines  de 
tissu  conjonctif  embryonnaire,  peuvent  être  entourées  de  granula- 
tions pigmentées,  jaune  verdâtre  (Fig.  8,  «,  a). 

3°  Comparaison  entre  les  formes  anormales  des  cancers  et  des  sarcomes. 

Si  l'on  rapproche  les  formes  que  nous  venons  de  décrire  dans 
les  sarcomes  des  formes  trouvées  dans  les  épitliéliomas  et  les  car- 
cinomes on  voit  qu'il  existe  entre  elles  une  ressemblance  com- 
plète. Toutes  les  formes  rencontrées  dans  les  sarcomes  ont  leur 
similaire  dans  les  cancers. 

Toutefois,  s'il  y  a  similitude  entre  les  types  morphologiques, 
il  existe  de  grandes  différences  en  ce  qui  touche  la  fréquence  de 
chacun  de  ces  types  dans  les  deux  groupes  de  tumeurs.  D'une 
façon  générale,  dans  un  cancer,  on  trouve  à  peu  près  tous  les 
types,  depuis  les  formes  micrococciques  jusqu'aux  formes  enkys- 
tées. Dans  les  sarcomes,  nous  n'avons  rencontré  qu'une  fois  une 
forme  enkystée  ;  dans  un  cas,  nous  avons  rencontré  en  même  temps 
des  types  très  nets  de  formes  micrococciques,  de  granulations 
et  de  formes  cellulaires  complexes  (Fig.  7)  ;  mais,  dans  la  majorité 
des  cas,  ce  sont  les  formes  microbieimes  et  les  granulations 
qui  dominent.  Parfois  même  ces  dernières  s'y  rencontrent 
d'une  façon  exclusive  (Pl.  YII,  fig.  10),  ou  bien  ce  sont  des 
formes  cellulaires  ne  dépassant  pas  un  très  petit  volume  et  se 
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ivprodiiisaiil  [)ar  division  on  ini  nonibic  Uès  considérulilo  de 
corpnscnles  (Pl.  Yll,  Hg.  ii.  ii^).  Il  csl  vrai  que  dans  ceiiains 
cancers  les  Ibrmalions  anormales  peuvent  se  présenter  sous  ce 
dernier  aspect  (Pl.  A'I,  lig.  8  et  9). 

De  par  la  structure  môme  du  sarcome  qui  est  conjonc- 
tive, les  formations  anormales  se  développent  à  la  fois  dans  les 
mailles  du  tissu  conjonclif,  et  dans  les  cellules  conjonctives.  Dans 
ce  dernier  cas,  elles  afleclent  la  môme  forme  que  dans  les  cancers 
(Pl.  VII,  fig.  3,  m,  i)  ;  lorsqu'elles  sont  libres  dans  les  espaces 
conjonctifs,  les  granulations  et  les  formes  cellulaires  présentent 
quelques  particularités:  leur  zone  hyaline  s'étale  et  présente  un 
aspect  amiboïde,  la  masse  centrale  peut  s'étirer,  s'étrangler, 
prendre  une  apparence  flagellée,  etc.  (Pl.  YIII,  fig.  i  et  Pl.  Yll, 
fig.  10).  En  outre,  les  formes  micrococciques  et  les  granulations 
s'y  présentent  sous  un  aspect  qui  indique  un  processus  de  multi- 
plication par  division  extrêmement  intense:  on  trouve  par  exemple 
4  à  5  corpuscules  dans  une  même  masse  hyaline  agglomérée 
ou  se  succédant  en  fde  comme  s'il  se  faisait  une  division  dans  le 
même  sens  (Pl.  YII.  fig.  10). 

Mais  en  dehors  de  ces  différences  de  détail,  nous  arrivons  à 
cette  conclusion  que  les  formes  anormales  renconlrées  dans  les 
cancers  et  dans  les  sarcomes  doivent  être  considérées  comme  mor- 
phologiquement identiques. 


CHAPITRE  II 


PREUVES   DE   LA   NATURE   ORGANISÉE   ET  PARASITAIRE 
DES  FORMATIONS  ANORMALES 

Déjii  la  seule  étude  morphologique  nous  enlraîne  impérieuse- 
ment à  penser  que  des  éléments  déforme  si  variables,  de  structure 
si  complexe  et  si  particulière,  ne  peuvent  pas  être  considérés 
comme  de  simples  productions  exagérées  ou  des  transformations 
de  nos  tissus.  Dans  aucun  processus  inflammatoire  on  ne  trouve 
de  semblables  formations  et  l'existence  de  formes  enkystées  serait 
par  elle  seule  suffisante  pour  entraîner  la  conviction. 

Toutefois,  si  cet  argument  morphologique  a  une  valeur  très 
considérable  et  pour  ainsi  dire  démonstrative  de  l'existence  dans 
les  tumeurs  d'éléments  étrangers  à  nos  tissus,  elle  ne  nous  dé- 
charge pas  de  l'obligation  de  fournir  des  preuves  précises  de  la 
nature  organisée  et  parasitaire  de  ces  éléments. 

Ces  preuves  peuvent  être  divisées  en  deux  catégories.  D'une 
part  les  preuves  indirectes,  basées  sur  la  coloration  des  formes 
anormales  par  rapport  aux  cellules  cancéreuses,  sur  les  rapjDorts  de 
ces  formes  avec  les  éléments  constitutifs  de  la  cellule-hôte,  sur  leur 
structure;  d'autre  part  des  preuves  directes,  basées  principale- 
ment sur  l'existence,  pour  ces  formations  anormales,  de  formes 
de  reproduction,  d'un  ou  de  plusieurs  cycles  évolutifs,  sur  l'assi- 
milation de  ces  cycles  à  ceux  de  parasites  bien  connus  existant  à 
l'état  saprophyti(|uc  chez  des  animaux,  enfin  sur  le  développe- 
ment et  la  reproduction  de  ces  parasites  dans  un  milieu  de  culture 
arlificiel. 

Bosr:,  5 


A.  —  Prou  vos  in(liiM'cl<'s. 

1°  Coloration. 

Les  corps  dont  nous  venons  de  l'aire  l'uludc  morphologique 
peuvent  se  voir  sans  aucune  coloration  dans  les  tissus  cancéreux 
frais,  en  particulier  dans  le  suc  cancéreux,  le  liquide  des  kystes, 
les  produits  de  raclage.  Ils  apparaissent  comme  des  masses 
plus  ou  moins  volumineuses,  très  réfringentes,  brillantes,  at- 
tirant immédiatement  le  regard.  On  peut  distinguer  dans  ces 
masses  à  contours  géométriques  une  structure  plus  ou  moins 
complexe,  grâce  aux  différences  de  réfringence  de  chacune  des 
parties.  Mais  dans  ces  préparations  non  colorées,  il  est  impossible 
de  voir  les  détails  d'une  façon  précise.  L'enq^loi  des  matières 
colorantes  n'aura  pas  seulement  pour  résultat  de  préciser  les 
détails  ;  il  nous  permettra  aussi  de  différencier  le  j)^ii*asite  de  la 
cellule-hôte,  des  globules  blancs,  de  tous  les  éléments  normaux 
des  tissus.  Les  foi  mations  anormales  ont  en  effet  des  colorations 
spécifiques. 

Nous  insistons  encore  ici  spécialement  sur  la  nécessité  de  ne 
pas  étudier  seulement  l'action  des  colorants  sur  les  coupes  histo- 
logiques,  mais  encore  et  surtout,  sur  les  tissus  cancéreux  à  l'état 
frais.  C'est  cette  dernière  méthode  d'examen  qui  donnera  les 
résultats  les  plus  remarquables,  car  elle  permettra  d'apprécier  la 
résistance  aux  colorants  de  telle  partie  de  la  forme  parasitaire,  de 
mettre  en  relief  des  formes  et  des  nuances  que  l'on  ne  retrouve 
plus  dans  les  coupes  à  cause  des  altérations  subies  par  les  tissus. 

Les  meilleurs  colorants  des  tissus  frais  sont  la  safranine 
acjueuseà  i/ioo,  le  bleu  de  Roux  dilué,  la  ihionine  phéniquée, 
le  Biondi-Ileidenhain  et  la  liqueur  triacide  d'Ehrlich  fortement 
diluée  dans  l'eau  ou  la  glycérine,  enfin  lepicrocarmin  de  Ranvier. 
Nous  avons  déjà  indiqué  plus  haut  comment  nous  procédions 
pour  cet  examen,  et  nous  avons  vu  que  l'on  pouvait  oriivor  à 
conserver  ces  préparations  pendani  très  longtemps. 
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Les  colorations  des  parasites  <l(ins  les  coupes  /lislnlnf/irjacs  n'en 
sont  pas  moins  d'une  grande  utilité,  car  certaines  parties,  difllcile- 
inent  colorables  à  l'état  frais,  prennent  bien  plus  facilement  les 
colorants  et  d'une  façon  très  élective.  Cette  action  spécifique  des 
substances  colorantes  peut  être  poussée  plus  loin  sur  les  coupes 
que  sur  des  liquides  de  grattage.  Il  est  facile,  en  eflet,  de  faire 
agir  successivement  sur  des  coupes  plusieurs  substances  colo- 
rantes qui  se  répartissent  d'une  façon  remarquable  lorsque 
la  fixation  est  bonne.  Deux  métbodes  de  fixation  suffisent 
pour  pouvoir  ensuite  appliquer  sur  les  coupes  toute  la  gamme 
des  colorations  :  la  liqueur  de  Flemming  et  le  sublimé  à  satura- 
lion  clans  Veau.  Les  bonnes  fixations  de  morceaux  très  minces 
par  le  Flemming  permettent  d'obtenir  des  coupes  dans  lesquelles 
les  cellules  et  les  formes  parasitaires  ne  présentent,  sinon  aucune 
déformation,  du  moins  des  altérations  très  légères  et  donnent, 
d'après  notre  expérience,  les  mêmes  figures  que  l'examen  k  l'état 
frais.  —  Les  principales  métbodes  décoloration,  que  nous  avons 
employées,  sont  le  picrocarmin,  l'Iiématoxyline  etl'éosine,  l'hé- 
matoxyline-carmin  borate,'^  safranine,  la  liqueur  de  Biondi, 
riiématéine-safranine-orange,  l'hématoxyline-Biondi  ;  en  deliors 
de  ces  colorations  bien  connues,  nous  en  avons  essayé  certaines 
autres  qui  nous  ont  donné  d'excellents  résultats,  en  particulier, 
la  solution  d'Ebrlich  diluée,  la  safranine-induline,  l'bématéine- 
fiichsine  acide-orange,  la  fuclisine  acide-bleu  de  Roux,  le  Weigcrt- 
carmin. 

Nous  sommes  parvenu  enfin  à  trouver  une  troisième  méthode 
de  coloration  :  nous  avons  étalé  sur  lames  du  suc  cancéreux  frais 
en  couches  très  minces,  suivant  la  technique  usitée  pour  l'étude  du 
sang  et  après  l'avoir  desséché  rapidement  à  l'air  et  fixé  par  un 
mélange  d'alcool  absolu  et  d'éther,  nous  avons  essayé  la  coloration 
par  l'éosine  et  le  bleu  de  méthylène;  cette  coloration,  élective 
pour  le  parasite  de  la  malaria,  s'est  montrée  non  moins  élective 
pour  nos  formes  anormales.  Celte  méthode  réunit  donc  le  triple 
arantaf/e  de  fournir  des  préparations  persistantes  du  parasite  à 
l'état  frais,  non  altéré  et  coloré  d'une  façon  élective. 

Nous  réunirons  l'étude  des  coloralions  des  tissus  frais  et  des 


coupes,  puis  nous  examinerons  à  part  la  fixalion  sur  lames  des 
tissus  cancéreux  frais. 

a).  Coloration  des  lissas  cancéreux  frais  el  des  coupes  Jiislolu^iqiies. 

i"  Picrocarmin.  —  Le  picrocarmin  donne  de  belles  élec- 
tions fines. 

La  zone  hyaline  est  colorée  en  un  jaune  clair,  homogène, 
jaune  canari  ou  jaune  soufre,  qui  parfois  prend  une  teinte  ver- 
dâtre  ou  brune.  Cette  coloration  jaune  se  voit  aussi  bien  autour 
des  formes  microbiennes  que  des  granulations  (PL  VI,  fig.  8 
et  9)  ;  elle  est  surtout  remarquable  dans  les  formes  cellulaires 
géantes  ori  elle  prend  un  énorme  développement  (Pl.  VL  fig-  i5 
et  16).  Lorsque  le  picrocarmin  a  agi  pendant  très  longtemps, 
cette  zone  peut  se  teinter  en  jaune  rosé.  Dans  le  cas  de  formes 
piésentant  une  zone  hyalin'e  de  grande  épaisseur,  celle-ci  peut 
demeurer  complètement  incolore,  empêcher  toute  coloration 
de  la  masse  centrale  ou  ne  la  permettre  que  très  impar- 
faitement (Pl.  \l,  fig.  3,  4  et  5).  Lorsque  la  zone  hyaline 
présente  de  fines  stries  radiées,  celles-ci  sont  colorées  en  jaune 
un  peu  plus  foncé,  la  partie  médiane  présentant  une  grande 
réfringence. 

Par  le  picrocarmin  la  masse  contenue  dans  la  zone  hyaline 
est  colorée  suivant  sa  structure  en  rouge  d'intensité  et  de 
nuance  variables.  Ainsi  les  formes  microbiennes  et  les  granu- 
lations forment  un  petit  bloc  homogène,  rouge  sombre,  réfrin- 
gent, à  centre  lumineux  (Pl.  Vl,  fig.  i  à  5  et  fig.  8, 
9,  T.*?).  Les  formes  cellulaires  complexes  ont  un  nucléole  rouge 
foncé,  un  noyau  vésiculeux  homogène,  coloré  en  rose,  une  parlie 
homogène  protoplasmique  d'un  rouge  clair  cl  enfin  une  der- 
nière zone  bien  plus  large,  granuleuse  en  son  milieu,  et  d'un 
rouge  plus  sombre  (Pl.  VI,  lig.  i5). 

Les  formes  (pii  présentent  une  fragmentation  nucléaire 
abondante  dans  mic  zone  hyaline  volumineuse  ont  ces  fragmenis 
colorés  en  rouge  intense.  (Pl.  M,  fig.  9.  /'). 
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Le  protoplasma  granuleux  des  formes  pseudopodiques  est 
coloré  en  jaune  ou  jaune  verdâlre,  landis  que  la  masse  elle-même 
devient  rouge  intense  brillant  (Pl.  YIII,  fig.  /;). 

En  ce  qui  concerne  les  kystes  complets,  la  difficulté  de  péné- 
tration est  considérable,  de  sorte  que  les  corps  sporulés  qu'ils 
contiennent  peuvent  être  à  peu  près  incolores  ou  leur  noyau 
central  seul  coloré  en  un  rose  brillant  un  peu  flou.  La  partie 
qui  constitue  la  cavité  kystique  demeure  incolore  ou  teintée  de 
jaune:  la  paroi  kystique  devient  rouge  pâle  (Pl.  VI,  fig.  7). 

Les  spores  que  nous  avons  notées  au  centre  de  cellules  géantes 
présentent  parfois,  au  milieu  de  l'espace  jaunâtre  réfringent  limité 
parleur  paroi,  des  corpuscules  d'un  rouge  extrêmement  intense 
et  brillant  présentant  eux-mêmes  un  petit  corpuscule  central  très 
réfringent,  presque  incolore  (Pl.  Ylll,  fig.  5).  Ces  réactions  colo- 
rantes se  distinguent  nettement  de  celles  du  protoplasma  et  noyau 
de  la  cellulc-liôte.  Le  protoplasma  a  une  couleur  saumon  ou 
rose  sale,  tandis  que  le  noyau  est  d'un  rose  jaunâtre  qui  n'a  ni 
l'intensité,  ni  la  vivacité,  ni  la  réfriiigence  de  la  partie  rouge  des 
parasites. 

2"  Safranine.  —  La  safranine  en  solution  aqueuse  à 
I  ou  à  o,5o  pour  100  est  un  bon  réactif  pour  l'étude  des  tissus 
cancéreux  à  l'état  frais  ;  elle  est  également  très  utile  pour  la  colo- 
ration des  coupes  hislologiques. 

Elle  colore  les  formes  micrococciques  et  les  graïuilalions  en  un 
l'ouge  pourpre,  liomogène,  extrêmement  lumineux,  d'autant  plus 
frappant  que  cette  partie  coloiée  est  entourée  d'une  zone  liyaline 
très  réfringente,  qui  demeure,  surtout  à  l'état  frais,  incolore  ou 
légèrement  teintée  en  rose  nuageux. 

Le  centre  des  granulations  est  plus  brillant  et  plus  clair  ;  et 
des  rellets  périphériques  indiquent  que  ces  corps  sont  spliériques 
ou  tout  au  moins  saillants.  Ces  qualités  particulières  de  la  colo- 
ration par  la  safranine  permettent  de  distinguer  immédiatement 
ces  formes  et  de  les  différencier  de  toutes  les  parties  de  tissus 
(jiii  ont  fixé  la  safranine,  surtout  lorsqu'on  a  poussé  assez  loin 
leur  décoloration.  Ces  éléments  présentent  tous  les  caractères 
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des  corps  safranopliilcs  de  Uussell  (Pl.  lY,  fig.  3o,  3i,  :]').). 

Le&fnnncs  cellulaires  sont  colorées  en  roage  d'inlensilé  et  de 
loimlilé  dillerenlcs  par  la  safraninc,  suivant  la  complexité  de  la 
structure.  Le  nucléole  garde  l'apparence  de  la  granulation  salra- 
nophile;  la  partie  homogène  qui  l'entoure  est  d'un  rouge  bril- 
lant beaucoup  plus  clair,  un  peu  jaunâtre  même  et  la  partie  pé- 
riphérique est  d'un  rose  ou  d'un  rouge  tirant  sur  le  carmin  (Pl. 
\  ,  fig.  i8  à  23).  Lorsqu'une  des  zones  porte  de  fines  granula- 
tions, celles-ci  sont  colorées  en  rouge  sombre.  La  zone  hyaline 
demeure  incolore  ou  teintée  de  rose,  à  l'état  frais;  dans  les  cas  on 
cette  zone  est  très  développée,  elle  est  teintée  en  rose  brillant 
sur  les  bords  ;  la  partie  qui  entoure  la  masse  centrale  est  absolu- 
ment incolore.  Sur  les  coupes  elle  est  colorée  en  rose  uni. 

Les  corpuscules  en  navette  ou  en  croissant,  renfermés  paiiois 
dans  le  noyau  vésiculeux  ou  au  centre  d'une  masse  protoplas- 
mique  ont  l'aspect  rouge  lumineux  des  granulations  et  renferment 
un  petit  corpuscule  extrêmement  réfringent,  à  peu  près  incolore 
(Pl.  Y,  fig.  2,  3;  Pl.  Y,  fig.  21,  22,  23). 

Dans  les  formes  pseudopodiques,  la  masse  protoplasmique  est 
d'un  rouge  clair  à  granulations  rouge  foncé,  surtout  vers  le  centre. 

Les  formes  enkystées  intactes  ne  laissent  pénétrer  que  diffici- 
lement les  couleurs,  mais  lorsque  la  paroi  est  lésée,  le  contenu 
protoplasmique  du  kyste  se  colore  avec  intensité.  La  coque  est 
colorée  en  rose  foncé  ;  la  masse  protoplasmique  volumineuse  est 
rose  foncé,  à  granulations  rouges.  Cette  masse  renferme  un  noyau 
vésiculeux,  incolore,  à  membrane  rouge  et  portant  au  centre 
une  granulation  ronde,  d'un  pourpre  lumineux,  ou  plusieurs  corps 
homogènes,  roses,  à  gros  noyau  rouge.  (Pl.  Y,  fig.  i3).  La  résis- 
tance à  la  coloration  à  l'état  frais  peut  être  poi  tée  très  loin  et  on 
en  trouve  un  exemple  dans  la  figure  37  de  la  planche  IV . 

Les  granulations  contenues  dans  les  kystes  sont  de  deux 
ordres  :  les  unes  très  volumineuses  ne  prenant  que  très  faiblement 
la  safranine  (Pl.  Y,  fig.  i5);  les  autres  fines,  disséminées,  très  for- 
tement colorées,  formant  une  sphère  cenlrale  (Pl.  ^  ,  fig.  i3). 

3"  Hématéine.  —  J/liématéino  et  l'hémaloxylinc  onl  une 
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alïliiilc  Irès  marquée  pour  les  formes  parasitaires  des  liimciirs  à 
l'élat  frais  et  sur  les  coupes. 

Les  formes  micrococciques  et  les  grauula lions  ressorlent  vive- 
ment, colorées  en  bleu  Jioir  foncé  et  brillant  :  la  zone  hyaline  pré- 
sente une  teinte  gris  bleuâtre  peu  accusée  et  la  pai  tie  qui  touche 
les  granulations  demeure  ordinairement  incolore  et  très  réfrin- 
gente (Pl.  YIII,  fig.  10).  Dans  les  formes  cellulaires,  la  partie 
nucléaire  et  nucléolaire  est  d'un  bleu  noir  intense  et  les  zones  pro- 
toplasmiques  qui  l'entourent  présentent  des  teintes  bleu  violacé 
d'intensité  variable.  Les  granulations  fines,  lorsqu'elles  existent 
dans  l'une  de  ces  zones,  sont  fortement  colorées  en  violet  noirâtre. 

Dans  les  formes  enkystées  les  fragments  irréguliers  qui  avoi- 
sinent  la  paroi  du  kyste  sont  teintées  en  bleu  violacé  et  les  fines 
granulations  de  la  sphère  centrale  sont  d'un  violet  si  noir  que  le 
noyau  peut  être  invisible;  lorsqu'il  reste  visible,  il  est  coloré  en 
bleu  pfde  et  le  nucléole  en  violet  noir. 

^1°  Hèmatoxyline-èosine.  —  Au  premier  abord  on  pourrait 
reprocher  k  cette  coloration  de  ne  pas  être  élective  pour  le  parasite 
qui  se  colorerait  de  la  même  façon  que  les  tissus  voisins.  En  réa- 
lité la  différenciation  est  des  plus  nettes  :  la  zone  hyaline  est 
colorée  en  rouge  éosine  très  vif,  homogène,  qui  éclate  sur  le  proto- 
plasma  rose  granuleux  des  cellules. 

Les  formes  micrococciques  et  les  granulations  sont  en  bleu 
noir  à  la  partie  cenirale  de  cette  zone  rouge.  Les  formes  cellu- 
laires présentent  un  noyau  volumineux  fortement  coloré  au  centre 
d'une  masse  homogène  d'un  bleu  hématéine  plus  pâle  à  contours 
arrondis;  le  noyau  se  divise  dans  cette  masse  en  petites  gra- 
nulations, noir  violacé,  disséminées  (Pl.  VII,  lig.  3,  4  et  5). 
Dans  le  cas  de  forme  segmentée,  les  divisions  sont  colorées  en 
bleu  hématéine,  les  fragments  nucléaires  en  bleu  noir,  et  lorsque 
s'est  produite  la  forme  en  rosace,  en  marguerite,  chaque  pétale  de 
la  marguerite  demeure  incolore  avec  un  noyau  noir  ou  bien 
|)rend  une  teinte  bleuâtre  (Pl.  VIT,  Pig.  8). 


<)"  Hèmatèine-carmin  boraté.  — 


On  obtient  les  mêmes  élec- 
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lions  que  pour  riiéuiîilc'ijic  cll'éosinc;  il  faul,  cependant  accorder 
au  carmin  une  plus  grande  force  de  pénélrallon  pour  la  zone  péri- 
phéri(pic  et  pour  les  noyaux.  Dans  les  petites  Ibrmes,  le  microcoque 
et  la  granulation  sont  colorés  en  bleu  noir  et  la  zone  hyaline  en 
rouge  carmin  ;  dans  les  formes  un  peu  plus  volumineuses,  le  noyau 
est  rouge  vif,  la  masse  centrale  bleu  violacé  liématéine  et  la  zone 
hyaline,  rouge  carmin  intense.  Les  fines  granulations  qui  peuvent 
s'accumuler  dans  le  proloplasma  ont  toujours  une  grande  afïinilé 
pour  riicmaléine. 

6°  Bleu  de  Roux.  —  Le  bleu  de  Roux,  comme  la  Ihionine, 
donne  des  différenciations  intéressantes  à  observer,  surfout  lors- 
qu'on le  fait  agir  en  solutions  étendues  sur  des  tissus  frais.  Oji 
constate  toute  une  gamme  de  bleus  et  de  violets.  La  zone  hyaline 
a  une  couleur  bleu  pâle  homogène  qui  va  en  s'éteignant  de  la  péri- 
phérie vers  le  centre.  Les  formes  microbiennes  et  les  granulations 
sont  d'un  bleu  violacé  homogène  (Pl.  I,  fig.  25  à  87). 

Dans  les  formes  cellulaires  simples,  le  noyau  est  bleu  noir,  et 
la  masse  protoplasmique  violet  clair.  On  trouve  des  nuances 
et  des  dégradations  très  remarquables  dans  les  différentes  zones 
qui  constituent  les  formes  cellulaires  complexes  :  nucléole 
bleu  noir,  noyau  vésiculeux  bleu  pâle,  légèrement  violacé, 
large  zone  d'un  bleuâtre  très  clair,  zone  violacée  qui  devient 
d'un  violet  noirâtre  lorsqu'il  existe  de  fines  granulations, 
enfin  zone  hyaline  d'un  bleu  pâle  presque  incolore  sauf  sur  les 
bords. 

Dans  les  formes  enkystées  la  paroi  est  bleu  foncé,  la  sphère 
granuleuse  bleu  violacé  foncé  est  séparée  de  la  paroi  par  un 
espace  très  réfringent,  incolore  ou  très  légèrement  teinté  en  bleu 
pâle  dans  les  environs  de  la  paroi.  La  cellule-hôte  se  diflerencie 
nettement  du  parasite  par  sa  coloration  ;  le  protoplasma  granu- 
leux présente  une  teinte  indéfinissable  violet  rougeâtre  tandis  que 
le  noyau  à  membrane  intacte  est  coloré  en  un  bleu  de  ciel  vif  qui 
est  totalement  dilTérent  de  celui  du  parasite. 

7"  Hèmatoxyline-safvanine-ovange.  — (  -e  mélange  employé 
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par  Foa  donne  de  bonnes  élections  sur  les  coupes.  Il  est  ainsi 
composé  : 

licMualowliiio   5  graininos. 

Safraninc   a  — 

Eau  :jo  cent,  cubes. 

Il  faut  laisser  agir  une  bonne  heure  et  même  deux  heures  sur 
les  coupes  fixées  par  le  Flemming  et  un  quart  d'heure  à  une  demi- 
heure  sur  les  coupes  fixées  par  le  sublimé  ou  le  formol.  Après 
lavage  à  l'eau  on  s'assure  si  la  coloration  est  suffisante  et  on  passe 
rapidement  une  solution  aqueuse  d'orange  à  saturation  ;  on  lave 
à  l'eau,  on  déshydrate  par  la  série  des  alcools  et  le  toluène  et  on 
monte  dans  le  baume.  Cette  coloration  est  difficile  à  bien  réussir, 
mais  quand  elle  est  bien  faite  elle  donne  des  élections  très  remar- 
quables :  les  meilleures  préparations  sont  celles  dans  lesquelles 
le  proloplasma  de  la  cellule-hôte  est  jaune  orange  pâle,  son  noyau 
orange  rougeâlre,  tandis  que  les  diverses  parties  des  parasites  pré- 
sentent des  teintes  très  vives  de  safranine,  d'hématoxyline  et 
d'orange,  qui  éclatent  dans  la  préparation  (Pl.  V,  flg.  9,  10, 
II,  12). 

La  zone  hyaline  est  colorée  en  orange  vif  homogène  qui 
s'aflaiblit  dans  sa  partie  centrale.  Les  formes  micrococciques  et 
les  granulations  sont  colorées  en  un  rouge  violacé  très  lumineux 
(Pl.  \',  fig.  9,  10,  II,  m,  g),  de  même  que  le  corps  en  crois- 
sant qui  entoure  parfois  la  granulation  centrale  et  les  fragments 
nucléaires  dispersés  dans  la  zone  hyaline.  Cependant  ces  granu- 
lations peuvent  présenter  une  coloration  où  l'hématéine  domine 
lorsqu'on  a  laissé  agir  le  mélange  pendant  un  temps  trop  pro- 
longé. 

Dans  le  cas  de  forme  cellulaire  constituée  par  une  masse 
nucléée  entourée  d'une  zone  hyaline,  celle-ci  est  toujours  colorée 
en  orange  vif,  la  masse  centrale  en  bleu  liématéine  tendre  et  le 
noyau  ou  les  fragments  nucléaires  en  rouge  sondjre.  Lorsqu'il 
existe  plusieurs  zones  concentriques,  on  note  des  teintes  vai'iables 
(je  Niolcl  louer  noiiAlîc  et  dc  violet  rougeâlre  avec  nn  novan  bleu 
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noir  cl  un  nucléole  lougc  brillanl  au  centre;  les  granulations 
Unes  sont  colorées  en  violet  noir.  Dans  certaines  formes  volumi- 
neuses, la  zone  hyaline  contient  une  grosse  masse  à  contours  irré- 
guliers, colorée  en  bleu  hémaloine  et  renrermanl  des  divisions 
nucléaires  rouge  vif.  (Pl.  V,  fig.  9,  lo,  a,  b).  Chaque  petite  sphère 
constitutive  des  morulas  présente  un  gros  noyau  rouge  foncé  et 
une  zone  périphérique  orange  (Pl.  V,  fig.  10,  mor). 

8"  Hèmatèine-  fuchsine  acide- orange  (Pl.  H,  fig.  i  à  G). — 
Cette  méthode  lorsqu'elle  est  bien  réussie  donne  des  colorations 
des  coupes  liistologiques  encore  plus  précises  que  la  précédente. 
C'est  grâce  à  elle  que  nous  avons  pu  étudier  avec  le  plus  de  net- 
teté les  détails  de  structure  des  parasites.  Pour  obtenir  une  bonne 
coloration  sur  les  coupes  durcies  au  Flemmiiig,  il  faut  laisser 
agir  riiématéine  très  longtemps  en  suivant  la  coloration  au 
microscope  jusqu'au  moment  où  les  noyaux  des  cellules-hôte 
apparaissent  en  violet  clair:  après  lavage  à  l'eau  on  fait  agir  une 
solution  aqueuse  de  fuchsine  acide  à  2  pour  100  pendant  cinq 
minutes  ;  on  lave  à  l'eau  et  on  passe  une  solution  aqueuse  con- 
centrée d'orange.  On  lave  encore,  on  déshydrate  en  passant  les 
alcools  et  le  toluène  rapidement  et  on  monte  dans  le  baume. 
Le  protoplasma  cellulaire  est  coloré  en  jaune  sale,  le  noyau  des 
cellules  en  orange  légèrement  rougeulre;  les  formes  parasitaires 
éclatent  sur  ce  fond  avec  leur  double  ou  triple  coloration  suivant  la 
complexité  de  leur  structure. 

Gomme  dans  la  méthode  précédente  la  zone  hyaline  est 
colorée  en  un  jaune  orange  très  vif  et  complètement  homogène  : 
les  formes  micrococciques  et  les  granulations  sont  d'un  bleu 
hémaléine  pur  ou  teinté  de  rouge  (Pl.  II,  fig.  i  et  3).  Les  formes 
cellulaires  ont  leur  noyau  coloré  en  rouge  vif  légèrement  violacé, 
leur  zone  protoplasmique  en  bleu  hématéine  plus  ou  moins  foncé 
(Pl.  II,  fig.  I  d,  ri  et  fig.  3,  h).  La  zone  à  fines  granulations  est 
colorée  en  bleu  noirâtre  (Pl.  II,  fig.  i,gr).  Les  détails  des  grandes 
formes  cellulaires  apparaissent  dans  ces  coupes  avec  une  parfaite 
netteté;  pour  s'en  convaincre,  on  n'a  qu'à  jeter  un  coup  d  œil 
sur  les  figures  de  la  planche  II.  Cerlaines  formes  présenteni  un 
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noyau  coloré  en  rouge  ruclisine  sombre,  une  petite  zone  bleu 
pale,  une  an(re  zone  bleu  béinaléine  plus  foncé,  une  troisième 
partie  bleu  clair  renlerniant  un  cercle  de  granulations  colorées 
en  bleu  noirâtre.  Dans  les  formes  cellulaires  qui  ont  acquis  leur 
plus  grand  déveloj)pement,  les  grosses  granulations  irrégulières 
de  la  péripbérie  sont  colorées  en  bleu  liématéine  noirâtre  (Pl.  Il, 
lig.  I,  (i,  b).  Nous  appelons  l'attention  sur  certaines  formes  très 
belles  au  point  de  vue  morphologique  (voir  Pl.  II,  fig.  A,  a)  dans 
lesquelles  le  nucléole  rouge  vif  est  entouré  d'une  zone  nucléaire 
bleuâtre  et  celle-ci  d'une  énorme  masse  hyaline  orange  vif  qui 
contient  des  granulations  colorées  en  violet  noir  et  disposées 
en  rayons  très  serrés. 

Le  nucléole  a  une  grande  alTmité  pour  la  fuchsine  acide,  mais 
il  prend  aussi  très  fortement  l'hématéine,  de  sorte  que,  si  on  laisse 
agir  trop  longtemps  ce  réactif  et  si  on  décolore  trop  par  les 
alcools,  le  nucléole  devient  noir  et  le  noyau  prend  une  coloration 
violet  noir  à  rellets  rouges  (Pl.  II,  fig.  i,  a). 

1? our  les  morulas,  chaque  petite  sphère  présente  un  gros  noyau 
rouge  et  une  petite  masse  sphérulaire  jaune  orange  (Pl.  II,  fig.  /i, 
mon  et  fig.  i,  e,  h). 

Il  est  à  noter  que  la  zone  hyaline  des  petites  formes  ne  prend 
pas  toujours  fortement  l'orange  et  apparaît  presque  incolore  ou 
légèrement  jaunâtre  sur  les  bords. 

Les  J  or  mes  enkystées  sont  d'une  netteté  parfaite  dans  ces 
coupes  ;  leur  paroi  est  colorée  en  violet  noir  j)ar  l'hématéine  ; 
l'espace  cavilaire  est  teinté  en  violet  clair  sur  les  bords,  la  sphère 
graimleuse  centrale  est  colorée  en  bleu  noir  hématéine  et  ren- 
ferme un  noyau  rond  incolore  ou  bleu  violacé  contenant  un  à 
trois  corpuscules  rouges  (Pl.  II,  fig.  a,  1),  c).  Parfois  dans  la 
sphère  granuleuse  on  trouve  une  masse  rouge  violacée  portant 
un  corps  rond,  bleu  hématéine  foncé,  à  nucléole  rouge  vif  (Pl.  II. 
fig.  b,  c).  Dans  les  formes  oii  la  sphère  granuleuse  contient 
des  corps  en  navette  à  sa  périphérie  (spores)  cette  sphère  conserve 
la  coloralioii  bleu  hématéine,  mais  plus  claire  que  dans  la  forme 
précédente,  et  les  corj)uscules  en  navette  sont  colorés  en  rouge 
sombre,  surlout  à  leurs  bords  qui  sont  li'ès  épais,  le  (  cnlre  appa- 


raissant  clair  cl  1res  rcrriiigcnl  (Pl.  Il,  lig.  2,  a);  mis  en 
liberlc  ces  corpuscules  conservent  celle  ooloralion  (Pl.  11, 
fig.  a,  d). 

9"  Safranine-Induline.  —  Celle  mélliode  decoloi'alion  esllj'ès 
cUiRcile  à  bien  réussir,  mais  donne  de  belles  images.  On  colore  la 
coupe  pendanlcinq  minules  à  la  salranine  aqueuse  à  2  pour  100, 
on  sèche  au  papier  buvard  el  on  fail  agir  pendant  une  minute  une 
solution  saturée  d'acide  picrique  dans  l'alcool  absolu.  On  agile 
continuellement  la  solution  alcoolique  d'acide  picrique  sur  la 
lame  de  façon  à  empêcher  sa  dessiccation  et  la  formation  de 
cristaux  ;  on  fait  écouler  l'excès  d'alcool  picrique  et  on  verse  sur  la 
lame,  trois  à  quatre  centimètres  cuhes  d'une  solution  d'induline  à 
I  pour  100  dans  Falcool  à  Go\ 

On  laisse  agir  pendant  Ij-ois  à  quatre  minules  jusqu'à  colo- 
ration bleuâtre,  on  sèche  au  papier  buvard  el  on  décolore  à  l'alcool 
à  qS"  et  à  l'alcool  absolu.  L'alcool  enlève  la  safranine  sans  loucher 
au  bleu  ;  on  suit  la  décoloration  au  microscope  et  l'on  s'arrête 
lorsque  les  noyaux  cellulaires  sont  colorés  en  rouge  jaunâtre  pâle  ; 
toluène,  baume. 

Sur  ces  coupes,  le  lissu  conjonclif  et  le  protoplasma  cellulaire 
sont  d'un  beau  bleu  induline  ;  la  plupart  des  noyaux  cellulaires 
sont  teintés  en  rouge  jaunâtre  terne  ou  en  bleu  pâle.  La  zone 
hyahne  est  colorée  en  bleu  pur  pâle  et  homogène.  Surcolorée, 
elle  apparaît  d'un  bleu  plus  fort  d'une  réfringence  et  d'une  homo- 
généité qui  la  font  distinguer  des  éléments  d'alentour. 

Les  granulations  et  les  formes  micrococcirjues  sont  colorées 
en  un  rouge  pourpre  réfringent  el  très  liunincux  qui  attire  le 
regard. 

Les  formes  cellulaires  ont  leur  noyau  central  coloré  en  ce 
même  rouge  brillant,  leur  proloplasma  en  bleu  homogène  plus 
profond  el  plus  brillant  que  celui  de  lii  zone  hyaline.  J'ai  pu 
observer  avec  celte  coloration  des  formes  volumineuses  repré- 
sentées par  une  masse  rouge  et  divisée  par  dc's  bandes  claires  en 
segments  losangiqnes  nucléés.  Il  est  probable  (jn'il  s'agissait  de 
division  en  sporozoïtcs  non  enkystés. 


PRF.cv /•; s-  n /■;  /,  i  y .1  tvhf.  oik; a  v f s é e  7 7 

10"  Fuchsine  acide-bleu  de  Roux  (Pl.  ],  fig.  38  à  /lo).  —  C'est 
avec  celle  méthode  de  coloration  que  nous  avons  obtenu  dans  les 
coupes  les  diirérenciations  les  plus  nettes  des  formes  parasitaires. 
Nous  ne  l'avons  appliquée  que  sur  des  coupes  fixées  au  Flemrniiig  : 
on  colore  pendant  cinq  à  dix  minutes  avec  une  solution  aqueuse  de 
fuchsine  acide  à  2  pour  100  ;  on  lave  à  l'eau  et  on  colore  au  bleu 
de  Roux  pendant  une  minute  environ  :  on  lave  encore  à  l'eau,  on 
passe  rapidement  l'alcool  à  96  et  on  décolore  àl'alcool  absolu  en  sui- 
N'ant  attentivement  cette  décoloration  jusqu'au  moment  où  le  bleu 
ne  colore  plus  les  noyaux  cellulaires  qu'avec  une  faible  intensité. 

Le  protoplasma  cellulaire  apparaît  coloré  en  rose  a  granu- 
lations légèrement  violacées,  le  noyau  en  une  sorte  de  bleu  de 
ciel. 

La  zone  hyaline  est  colorée  en  bleu  violacé  et  d'une  façon 
très  nette  dans  toute  son  étendue,  mais  plus  faiblement  toutefois 
au  point  où  elle  louche  à  la  masse  centrale.  Elle  j)eut  former  ainsi 
une  zone  unie  très  volumineuse  en  contact  avec  le  protoplasma 
cellulaire.  Cette  coloration  permet  d'en  déceler  toutes  les  altéra- 
tions depuis  un  simple  plissement  (Pl.  I,  fig.  38,  cj  jusqu'à  une 
vacuolisation  qui  la  déforme  et  l'étiré  en  rayons  de  roue  (Pl.  I, 
fig.  39). 

Les  formes  micrococciques  et  les  granulations  sont  colorées  en 
rouge  fuchsine  très  lumineux  et  brillent  dans  la  zone  hyaline  vio- 
lacée (Pl.  I,  fig.  a,  h). 

Les  formes  cellulaires  les  plus  simples  sont  formées  par  une  ou 
plusieurs  graïuda lions  rouges,  à  centre  très  lumineux,  entourées 
d'une  masse  qui  présente  des  teintes  variables  d'un  rouge  violacé; 
les  granulations  fines,  quand  elles  existent,  sont  colorées  en  violet 
noir  (Pl.  L  fig.  38,^;. 

Les  formes  enkystées  ont  leur  paroi  formée  par  une  épaisse 
ligne  violet  foncé,  d'un  ovale  géométrique  ;  la  cavité  est  incolore 
011  légèrement  teintée  de  rose  lilas  :  la  grosse  sphère  granuleuse 
centrale  est  d'un  violet  noir  et  renferme  un  noyau  rouge. 
Lorsque  les  kystes  contieiment  de  grosses  granulations  irré- 
gulières, celles-ci  sont  colorées  en  rose  lilas  clair;  elles  entourent 
une  masse  plus  foncée  à  noyau  rouge, 
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Mais  nous  devons  signaler  surloul  les  trois  formes  suivantes, 
ligures  t|ui  rendenlindrnialjlesrexisleneetlans  les  lissus  cancéreux 
de  vérilahles  Tonnes  eiikvstécs  : 

Dans  Tu  ne,  la  paroi  bleu  foncé,  ovale,  renfei-inail,  séparée  d'elle 
par  un  espace  clair  à  paroi  rosée,  une  volumineuse  sphère  à  granu- 
lations fortement  colorées  en  bleu  violacé.  Cette  sphère  comprenait 
elle-même,  séparés  des  granulations  par  un  espace  incolore,  deux 
corps  parfaitement  ronds  de  8  à  lo  millimètres  de  diamètre, 
d'égal  volume,  colorés  en  rouge  très  vif  et  contenant  au  centre  un 
corpuscule  d'un  rouge  très  lumineux  (Pl.  I,  fig. 

Dans  une  seconde  forme,  la  sphère  centrale  violacée  granu- 
leuse était  encore  plus  rétractée  au  centre  du  kyste  dont  la  zone 
claire  était,  par  suite,  devenue  très  volumineuse;  à  la  surface  de 
la  sphère  étaient  implantés  perpendiculairement,  par  une  extré- 
mité, des  corpuscules  en  navette  d'un  rouge  fuchsine  intense  sur 
les  bords,  à  partie  centrale  réfringente  (Pl.  1,  fig.  38,  d).  C'est  la 
dispersion  de  ces  corpuscules  ovales  d'un  rouge  foncé  dans  un 
kyste  clair  que  représente  la  troisième  figure,  la  sphère  granu- 
leuse ayant  disparu  ou  étant  réduite  à  de  petits  amas  granuleux 
violacés. 

II"  Liqueur  triacide  d'Ehrlich  diluée.  —  La  liqueur  d'Ehr- 
lich  diluée  nous  a  donné  les  mêmes  réactions  que  la  liqueur  de 
Biondi,  mais  les  colorations  sont  plus  rapides  et  plus  nettes.  Elle 
nous  a  été  d'une  extrême  utilité  dans  l'élude  des  tissus  cancéreux 
à  l'élat  frais  (Pl.  I,  fig.  i  à  2/4). 

On  diluera  la  solution  mère  dans  10  à  12  fois  son  volume 
d'eau  fdtrée  ou  de  glycérine,  de  telle  sorte  que  le  mélange  prenne 
une  teinte  violacée  claire  et  qu'une  goutte  déposée  sur  du  papier- 
fdtre  colore  d'abord  celui-ci  en  rouge  violacé,  puis  laisse  apparaître 
bientôt  les  trois  teintes  rose,  bleu  et  jaunâtre.  Avec  la  glycérine 
on  peut  conserver  ces  préparations  pendant  un  temps  très  long. 
On  peut  d'ailleurs,  pour  une  même  tumeur,  faire  des  colora- 
lions  avec  delà  hqueur  d'Ehrlich  à  des  degrés  différents  de  dilu- 
tion. 

Pour  la  coloration  des  coupes  histologiques  on  se  servira  de 
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la  solution  diluoccl  meincclc  la  liqucm  d'l^lirlicli  IcUc quelle,  en  ne 
la  laissant  agir  que  trente  à  quarante  secondes,  lorsqu'on  opère  sur 
des  tissus  fixés  à  l'alcool,  au  formol,  au  sublimé.  On  lave  à  l'eau, 
on  sèche  au  papier  buvard,  on  passe  rapidement  l'alcool  à  96  et 
suivant  l'intensité  des  colorations,  on  déshydrate  plus  ou  nioins 
longtemps  à  l'alcool  absohi,  au  xylol  et  on  monte  dans  le  baume. 

Les  tissus  durcis  au  Flemming  ne  se  colorent  que  dilhcile- 
ment  avec  la  liqueur  Iriacide. 

Les  formes  micrococcicjaes  et  les  granulalioiis  sont  colorées  en 
un  rose  ou  un  rouge  lumineux  tendre  :  la  zone  hyaline  est 
très  rél'ringente,  à  peine  teintée  de  rose  sur  les  bords,  incolore  ou 
à  peu  près  en  son  centre  (Pl.  I,  fig.  i,  2). 

Les  formes  cellulaires  ont  comme  type  de  coloration  une  zone 
hyaline  toujours  identique,  réfringente,  teintée  de  rose,  une  masse 
ronde  ou  irrégulièrement  ronde  colorée  en  roselilas,  ou  en  lilas 
foncé  et  un  corpuscule  central  plus  ou  moins  volumineux  d'un 
rouge  vif,  brillant  (Pl.  I,  fig.  Ce  corpuscule  peut  prendre  une 
forme  en  navette  et  renfermer  un  nucléole  très  réfringent  ;  il  peut 
se  subdiviser  en  fragments  rouges  se  répartissant  vers  la  péri- 
phérie de  la  masse  lilas  qui  se  déprime  de  façon  à  former  des  pé- 
tales bleus  à  noyau  rouge  (Pl.  IV,  fig.  27). 

Dans  les  formes  qui  présentent  une  zone  de  fines  granulations, 
celles-ci  sont  de  couleur  hlas  foncé  (Pl.  I,  fig.  i5). 

On  peut  observer  jusqu'à  cinq  zones  concentriques  :  la  zone 
hyaline  rosée,  une  zone  rose  lilas.  une  zone  d'un  rose  légèrement 
jaunâtre,  une  zone  jaiine  rosé  et  enfin  une  dernière  lilas  foncé 
renfermant  un  nucléole  rouge  vif  (Pl.  III,  fig.  91). 

Les  formes  enkystées  présentent  une  paroi  rouge.  Dans  le  cas 
où  il  y  a  une  sphère  granuleuse  dans  le  kyste,  celle-ci  est  bleu  lilas 
foncé  et  renferme  un  noyau  incolore  à  membrane  rouge,  h  nu- 
cléole rouge  vif  (Pl.  I,  fig.  19).  Cette  même  coloration  s'appli- 
que aux  kystes  ([ui  l  enferment  trois  à  quatre  sphères  granuleuses 
(sporoblaslres).  Les  kystes  polysporés  de  la  plancbe  III,  figure  iG 
et  18,  sont  remarquables  par  la  coloration  rouge  des  parois  et  par 
de  nombreuses  spores  à  protoplasma  bleu  pur,  à  noyau  vésicu- 
leux  et  à  nucléoles  rouge  vif.  Nous  avons  étudié  de  beaux  exemples 


de  spores  volumineuses  formées  par  une  paroi  rose,  de  forme 
ovale,  géomélri(pic,  el  renfeiuianl  deux  gros  coj'ps  eu  ci'oissaul, 
d'iiii  l)leu  pur  à  gros  noyau  rose,  à  nucléole  rouge  vif,  entre  les- 
quels existait  une  double  masse  de  reliquat  foi-mée  de  granulations 
volumineuses  à  peu  près  incolores  (Pl.  I,  fig.  a.S).  Les  kjstesà 
microspores  sont  formés  d'une  paroi  rose  et  les  spores  sont 
colorées  en  rose  vif  à  centre  très  réfringent. 

Les  morulas  sont  formées  par  l'agglutination  de  sphères  de  5  à 
G  fji  de  diamètre,  colorées  en  bleu  pur,  avec  un  noyau  rouge  à  l'in- 
térieur (Pl.  m,  fig.  i/i  et  Pl.  lY,  fig.  28). 

1 2°  Liqueur  de  Biondi.  —  La  liqueur  de  Biondi  donne  de  très 
belles  élections.  Elle  est  précieuse  pour  la  coloration  des  tissus 
frais,  mais  elle  donne  surtout  de  beaux  résultats  dans  la  coloration 
des  coupes  liislologiques.  Les  différenciations  sont  des  plus  remar- 
quables dans  les  coupes  de  tissus  cancéreux  fixés  au  formol  ou  au 
sublimé  ;  ce  résultat  est  plus  médiocre  pour  les  coupes  fixées  à 
la  liqueur  de  Flemming,  quoique  l'on  puisse  arriver,  en  laissant 
la  coloration  se  faire  pendant  cinq  et  six  jours,  à  avoir  des  prépa- 
rations convenables. 

Nous  nous  sommes  servi  de  la  liqueur  de  Biondi-Hcidenbain, 
de  chez  Grûber,  diluée  dans  l'eau,  mais  surtout  d'un  mélange  fa- 
bi  iqué  dans  le  laboratoire  et  composé  de  la  façon  suivante  : 

Sohil.  ac|.  saturée  d'auranlia  fillrée.  .    .    .  5o<=<' 

—  de  fuchsine  acide.  .    .    .  10'^*' 

—  de  vert  de  niéllivlc.     .    .  25^" 

Celle  solulion  concentrée  est  diliTce  dans  l'eau  au  moment  de  s'en  ser\ir. 
'Nous  prenons  de  celle  solulion  que  nous  niélant^eons  à  loo''*'  d'eau  dis- 
tillée el  nous  ajoutons  une  petite  gouUc  d'acide  acétique  crislallisable. 

On  laisse  agir,  de  vingt-qualre  heures  à  quatre  jours,  suivant 
l'intensité  de  coloration  que  l'on  veut  olilenir  et  on  a  ainsi  des 
coupes  d'une  grande  clarlé  et  d'une  grande  délicalesse  de  teintes. 

Dans  tous  les  cancers  que  nous  avons  examinés,  ks  élections 
colorantes  ont  toujours  été  les  mêmes  pour  les  formes  parasitaires 
de  même  classe. 

LdLZone  hyaline  est  colorée  en  un  rose  très  réfringent,  légère- 
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inoul  loiiilc'  dv  lilas  ol  qui  va  ou  se  dégradaiil  do  la  |)('r  i|)liérie  au 
cenlio. 

Les  formes  inicrococcujues  cl  les  ijniiiuUilions  soi  il  colorées  en 
nii  rose  vif,  remarquable  par  sa  Iransparence  lumineuse  et  sa  déli- 
catesse (Pl.  m,  lig.  I,  9  et  7  :  Pl.  IV,  %.  I,  .'3,  5). 

Les  formes  cellulaires  àe  petite  taille,  les  petites  formes  nu  cléées 
par  exemple,  ont  leur  noyau  d'un  rouge  vil  dans  une  masse  homo- 
gène ronde,  rose  lilas  ou  bleue  (Pl.  HT,  fig.  i,  h).  Dans  cette 
masse  on  peut  observer  une  division  du  noyau  en  quatre  ou  en 
un  plus  grand  nombre  de  fragments  nucléaires  rouge  vif  (Pl.  IIÏ, 
fig.  \  et  Pl.  IV,  fig.  19).  Les  formes  cellulaires  plus  complexes 
peuvent  avoir  une  zone  hyaline  teintée  de  rose,  une  seconde  zone 
h  l'intérieur  de  celle-ci,  homogène  et  colorée  en  rouge,  une  autre 
zone  de  granulations  d'un  rouge  plus  foncé,  une  zone  plus  petite 
d'un  rose  clair,  renfermant  une  petite  zone  bleue,  au  centre  de 
laquelle  se  trouve  un  gros  noyau  rouge  lumineux  ou  plusieurs 
corpuscules  rouges  très  brillants  (Pl.  ïll,  fig.  ?>,  0,1  ;  Pl.  1\  ,  fig.O, 
7,21). 

Dans  les  formes  les  plus  compliquées  on  peut  trouver  encore 
entre  la  partie  granuleuse  et  la  partie  bleue  une  zone  irrégulière 
d'un  rose  très  clair.  On  retrouve  celte  même  coloration  très  élec- 
tive dans  les  formes  pseudopodiques  (Pl.  TV,  fig.  i3  et  1^1.  III, 
lig.  2G). 

A  signaler  des  formes  en  rosace  à  éléments  bleus  et  à  noyaux 
rouges  (Pl.  TT[,  fig.  2/1)  et  les  grandes  formes  rondes  formées  par 
une  masse  rose  homogène  renfermant  un  grand  nombre  de 
noyaux  rouge  viï  (Pl.  ITT,  fig.  5,  h;  V\.  IV,  fig.  5).  Ce  sont  des 
stades  qui  se  voient  à  côté  de  mondas  bien  formées  et  constituées  par 
de  petites  sphères  bleu  pfde,  à  gros  noyau  rouge. 

Les  formes  enhyslées  ont  un  aspect  variable,  mais  les  réactions 
de  cluujuc  partie  vis-à-vis  des  colorants  sont  de  même  ordre.  Dans 
les  kystes  fragiles,  la  paroi  forme  une  ligne  nette,  colorée  en 
ronge  :  elle  renferme  au  centre  une  masse  ronde,  bleue,  contenant 
un  ou  phisieurs  noyaux  rouge  vif;  l'espace  compris  entre  la  masse 
cc^ntrale  et  la  paroi  est  conq)lètonioul  clair,  à  peine  l'osé  sauf 
une  zone  da  r/ranula lions  irrognlièros,  disséminées,  d'un  rose  vio- 
Bosc.  G 
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lacé.  Dans  les  kystes  à  paroi  épaisse,  le  double  contour  est  coloré 
en  rouge,  et  clans  le  cas  où  le  kyste  est  rempli  par  une  masse  prolo- 
plasmi(pie  à  fines  granulations,  celle-ci  est  colorée  en  rose  et  ren- 
Icrme  une  masse  centrale  ronde  ou  ovale,  colorée  en  bleu,  con- 
tenant un  corps  rond  d'un  rouge  brillant,  pourvu  d'un  corpuscule 
rouge  foncé  très  réfringent  (Pl.  IV,  fig.  lo). 

On  peut  trouver  des  formes  identicjues  avec  quelcpies  mo- 
difications, telles  que  1  existence  d  une  zone  incolore  et  réfrin- 
gente entre  la  masse  granuleuse  périphérique  et  la  masse  bleue 
centrale. 

La  masse  bleue  peut  présenter  des  dépressions  qui  finissent 
par  la  diviser  en  fragments  unis  au  centre  (Pl.  IV,  fig.  2.3),  puis 
complètement  détachés  et  contenant  un  corpuscule  d'un  rouge 
vif. 

Il  existe  des  kystes  ronds  dont  la  masse  protoplasmique  s'est 
rétractée  vers  le  centre;  le  noyau  s'est  divisé  dans  la  masse  bleue 
et,  celle-ci  se  condensant  autour  de  chaque  division,  on  aboutit  à 
la  formation  de  corps  ovales  nucléés  (Pl.  III,  fig.  5,  x). 

On  peut  observer  enfin  des  kystes  à  double  paroi  rouge  ren- 
fermant des  corps  ovales  volumineux  (spores)  et  des  spores  libres 
de  coloration  complexe  (Pl.  IV,  fig.  i5,  iC,  17,  18,  2/1,  25). 

A  rapprocher  de  ces  dernières  formes  kystiques,  des  kystes 
ronds  remplis  par  une  masse  granuleuse  rouge  vif  et  dans  lesquels 
existait  un  grand  nombre  de  corps  en  navette  à  bords  rouge 
sombre,  nettement  découpés,  à  centre  rouge  étincclant. 

Nous  avons  pu  colorer  des  spores  renfermant  un  corps  rond  nu- 
cléé  et  deux  corpuscules  appendus  à  un  pôle  (Pl.  I\ ,  fig.  22)  et  des 
formes  limitées  par  une  paroi  rose  d'un  ovale  géométrique  et  ren- 
fermant deux  corps  en  croissant  d'un  bleu  pur,  à  noyau  rose  à 
nucléole  rouge  vif.  Ces  corps  en  croissant  peuvent  se  trouver 
en  dehors  des  parois  kystiques  dans  une  masse  homogène  rose 
(Pl.  IV,  fig.  1  1),  et  quelquefois  réunis  eu  amas  sphériques  (Pl.  W  , 
fig.  29). 

I  Biondi  renforcé  parle  vert  de  mèthyle.  —  Les  colorations 
par  le  Biondi  doniiciil  de  Irès  bons  résultats  au  poini  de  vue  de  la 
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Unesse  dos  détails,  mais  11  ai  rivc  parfois,  siii  loiil  avec  les  coupes 
fixées  au  l'^loniininu.  (|>io  les  couleurs  soul,  un  peu  pidcs  el  indé- 
cises. Dans  ce  cas,  après  avoir  laisse  Iji  coupe  au  Rioudi  ])CJidauL 
/|8  heures,  il  est  utile  de  la  renforcer  en  faisant  agir  une  solu- 
tion de  vert  de  métliyle  en  solution  aqueuse  à  2  pour  100. 

On  obtient  par  cette  méliiode  des  différenciations  très  remar- 
quables : 

Les  granulations  et  les  formes  micrococciques  colorées  en 
rouge  sont  entourées  par  une  zone  réfringente  absolument  inco- 
lore dans  leur  voisinage  et  colorée  en  lilas  foncé  à  la  périphérie. 

Les  formes  cellulaires  les  plus  petites,  qui  ne  sont  en  somme  que 
des  granulations  nucléées,  ont  un  noyau  d'un  rouge  éclatant,  en- 
touré d'une  petite  sphère  de  proloplasma  colorée  en  bleu  intense, 
homogène,  et  d'une  zone  hyaline  bleu  tendre.  Dans  les  formes 
plus  développées,  la  masse  bleue  a  pris  un  plus  grand  volume  ; 
elle  est  très  fortement  colorée  et  porte  au  centre  un  noyau  plus 
volumineux,  vivement  coloré  en  rouge,  mûriforme  ou  divisé  en 
granulations  distinctes  d'un  rouge  vif. 

Dans  les  formes  à  fragments  volumineux  disséminés  dans 
une  zone  hyaline  étendue  (Fig.  [,  b,  c),  les  fragments  sont  colo- 
rés en  bleu  tendre  tandis  que  la  petite  masse  centrale  nucléée  est 
colorée  en  bleu  intense  et  son  noyau  en  rouge  vif. 

l^"  Carmin  et  Weigert-Carmin.  —  Le  carmin  employé 
sous  forme  de  carmin  boraté  a  une  affinité  très  grande  pour  les 
parasites  el  en  particulier  pour  les  formes  micrococciques,  les 
granulations  et  les  formes  cellulaires.  Il  les  colore  avec  une 
grande  intensité  en  un  rouge  éclatant,  rouge  vermillon  lumineux 
permettant  d'étudier  par  les  variations  de  ses  teintes  des  détails  de 
structure  Irès  précis.  Si  on  colore  la  coupe  suivant  la  mélhode  de 
Weigert,  précédée  d'un  carmin  boraté  fori,  et  que  l'on  pousse  assez 
loin  la  décoloration,  on  obtient  des  élections  très  belles.  Les  para- 
sites sont  colorés  en  rouge  veimlllon  éclatant  tandis  que  les 
rjoyaux  des  cellules  sont  violacés.  Si  on  complète  la  eoloi'ution 
en  faisant  agii- une  solution  d'orange  il  en  dernier  lieu,  l;i  dille- 
rencialion  est  encore  plus  remarquable. 
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Les  (lescriplions  préccdenlcs  se  rapporlenl  aux  cancers  pro- 
premonl  dils.  Mais  de  même  que  nous  savons  qu'au  point  de 
vue  mor|)liologi(jno  les  formes  parasilaii-es  li-ouvécs  dans  les  sar- 
comes Jic  tlillcrcnl  en  rien  de  celles  qui  existent  dans  les  éj)itlié- 
liomas  ou  les  carcinomes,  de  même  nous  allons  voir  que  leurs 
réactions  devant  les  matières  colorantes  sont  identiques.  Quelques 
exemples  suffiront  pour  le  démontrer  : 

Pic  1^0 carmin.  —  Les  formes  micrococciqucs  et  les  gra- 
nulations sont  rouge  vif  et  entourées  d'une  zone  hyaline  parfois 
incolore,  mais  ordinairement  colorée  en  jaune  vif  uni,  homogène. 
Les  formes  cellulaires,  les  plus  simples,  ont  toujours  la  zone  hya- 
line en  jaune  clair  parfois  très  étendue,  renfermant  une  masse 
d'un  rouge  vif,  unie  ou  divisée.  Dans  les  formes  plus  compli- 
quées, la  granulation  rouge  vif  centrale  est  entourée  de  zones 
concentriques  présentant  une  coloration  qui  varie  du  rose  clair 
au  rose  jaunâtre  ou  au  rose  foncé  avec  ou  sans  granulations  rouge 
somhre.  Les  formes  sarcodiques  sont  des  plus  intéressantes. 
Ce  sont  des  formes  cellulaires  extrêmement  volumineuses,  homo- 
gènes ou  granuleuses  au  centre,  renfermant  des  corpuscules  en 
navette  rouge  foncé,  et  portant  un  nucléole  réfringent.  On  peut 
trouver  encore  dans  ce  protoplasma  des  corps  ronds  de  8  à  12  /jt 
de  diamètre  présentant  une  coque  rose  ou  jaunâtre  limitant  un 
espace  clair  dans  lequel  on  trouve  des  corpuscules  d'un  rouge  vif 
(Pl.  VIII,  hg.  9  et  3). 

Hèmatèine-èosine.  —  La  zone  hyaline  des  petites  et  des 
grandes  formes  est  coloj'ée  en  un  rouge  éosine  vif.  Les  formes 
micrococciqucs  et  les  granulations  sont  colorées  en  bleu  noir  par 
l'hématéine,  de  môme  que  les  divisions  nucléaires,  dispersées 
dans  la  zone  hyahne  augmentée  de  volume  (Pl.  MI,  fig.  3).  Les 
formes  cellulaires  ont  une  zone  hyaline  rouge  vif,  une  zone  pro- 
toplasmi(pie  d'un  rouge  éosine  plus  intense  encore  et  un  ou  plu- 
sieurs noyaux  bleu  noir.  Parmi  les  formes  enkyslées,  les  plus 
sinq)les  sont  foi-mées  par  une  paroi  colorée  en  rouge,  limilant  un 
espace  clair,  réfringent,  dans  lequel  existent,  par  exemple,  une  ou 
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deux  pelilcs  masses  délicales,  roses,  rcnfeiinaiiL  cliacune  f\  à  G 
noyaux  d'un  bleu  lu'nialéinc  foncé  (Pl.  VI I ,  lig.  .'i,  /y/ \  ou  par 
une  masse  rouge  renfermanl  des  noyaux  disposés  en  cercle,  au 
centre  (Pl.  Vil,  lig.  3,  ii). 

Les  autres  méthodes  de  coloration  donnent  absolument  les 
mêmes  résultats  que  pour  les  cancers  ;  nous  appelons  l'attention 
sur  les  figures  2,  3,  lo,  1 1 ,  i î!  de  la  planche  VII  et  sur  la  figure  i 
de  la  planche  VIII  (hémaléine,  orange). 


b)  FUdliun  et  coloraiion  élective  sur  lames  du  parasite  du  cancer, 

à  l'état  frais 

(Préparations  pertnanenles). 

Nous  avons  vu  que  les  formes  microbiennes  et  les  granula- 
tions sont  les  formes  parasitaires  les  plus  nombreuses  cons- 
tantes dans  les  cancers  et  les  sarcomes.  Dans  les  parties  périphé- 
riques de  certains  carcinomes  il  n'est  pour  ainsi  dire  pas  de 
cellule  qui  ne  contienne  de  i  à  [\  et  jusqu'à  8  ou  10  de  ces 
éléments.  D'autre  part,  l'étude  des  colorations  des  tissus  frais 
et  des  coupes  histologiques  nous  a  montré  qu'on  peut  différencier 
les  parasites  des  éléments  anormaux  ou  pathologiques  des  tissus. 

Il  était  donc  permis  de  penser  que  l'on  pourrait  arriver  à 
fixer  les  cellules  finement  dissociées,  à  l'état  frais,  sur  lames  de 
verre  et  peut-être  trouver  une  coloration  simple,  élective  pour  le 
parasite  : 

Après  avoir  Nr'rlfié  p<ir  un  cxainoii  dircn  l  rcxislcnce  de  formes  parasitaires 
nombreuses,  siirioiil  de  pelile  (aille,  dans  les  produits  bien  dissociés  de 
raclage  de  la  péripliérie  d'un  carcinome  délerminé,  cl  a|)rès  en  avoir  étudié 
la  slrucliuT,  nous  avons  placé  ime  gonllc  de  ce  suc  cancéreux  à  l'exlrétnilé 
d'tuie  lame  de  verre  et  nous  avons  ensuite  procédé  connue  s'il  s'agissail  de  la 
fixation  el,  de  la  coloration  de  sang  de  paludéen. 

La  gouttelette  est  étalée  ra[)idemenl  en  couche  niince  a\er  le  IranciiauL 
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lamelle  en  pfeiiaiil  soin  de  n'exercer  aucune  |tres.si()n  et  la  surlace 
li(iuicle  est  sécliée  rapidcMnenl  par  agilalion  à  l'aii  .  La  dessiccalion  coniplèlc 
ohlenne  nous  avo'iis  passé  rapidenieni  à  plusieurs  i  (  prises  la  lame  au-dessus 
d'un  Mnnscn,  el  nous  avons  li\é  le  suc  cancéreux  par  le  mélange  à  parties 
égales  d'alcool  absolu  et  d'étiiei-.  Après  évaporation,  coloration  à  Téosinc 
acpieuse  à  m  poin-  loo  pendant,  une  demi-mimite,  lavage  à  l'eau  et  enfin 
color;ilion  ia[)ide  au  bleu  de  niétliN lène  on  solution  concenlrée. 

Pour  (pie  la  préparation  soil  nelle,  il  l'aul  «pie  le  bleu  ne  lasse  cp»;  passer 
sur  la  lame  ;  il  doit  être  aussitôt  enbné  par  un  courant  d'eau.  Après  ce  lavage, 
on  dessèclio  an  papicr-liltre  [)uis  à  une  llamme  douce. 

On  a  ainsi  une  préparation  (pie  l'on  peut,  consei-\ei-  indéfiniment  et  (pic 
l'on  peut  étudier  sans  couvre-objet. 

Dans  les  bonnes  préparations,  l'éosinc  ul  le  bleu  ont  agi  de 
telle  sorte  que  le  proloplasma  cellulaire  est  coloré  en  rose  sale  et 
le  noyau  en  rouge  vif  ou  à  peine  teinté  de  bleu  sur  les  bords.  Les 
parasites  ont  une  affinité  telle  pour  le  bleu  de  méthyle  que  mal- 
gré la  faible  durée  d'action  de  ce  dernier  ils  apparaissent  vivement 
colorés  en  bleu  et  en  bleu  violacé  dans  le  protoplasma  de  la  cellulc- 
hôle(Pl.  XI,  fig.  I  à  i3). 

Les  formes  microbiennes  donnent  exactement  l'apparence  d'un 
coque  ou  d'un  diplocoque  encapsulé  ;  elles  se  présentent  sous 
forme  d'un  point  ou  d'une  petite  granulation  d'un  bleu  très  foncé 
violacé  et  la  zone  hyaline  leur  fait  une  capsule  parfaitement  ronde, 
colorée  en  un  bleu  très  pfde,  comme  une  sorte  de  halo  bien  mar- 
qué à  la  périphérie  mais  qui  va  en  se  dégradant  à  mesure  qu'on 
se  rapproche  de  la  partie  centrale  (Pl.  XI,  fig.  i,  2,3). 

Les  granulationspeuvent  être  au  nombre  de  2,  3  et  davantage 
dans  une  même  cellule.  Leur  petite  masse  est  d'un  bleu  violet 
foncé,  homogène,  et  la  zone  hyaline  volumineuse  présente  le 
même  aspect  que  pour  les  formes  précédentes  (Pl.  XI,  fig.  5  et  G). 
Plusieurs  granulations  peuvent  se  conlimdre  parleur  zone  liyaline, 
et  parmi  les  granulations  volumineuses  certaines  peuvent  pré- 
senter un  nucléole  coloré  en  bleu  noir. 

Certaines  granulations  sont  étranglées  en  leur  nn'licu.  y 
compris  la  zone  hyaline,  ce  (pii  in(li([ucrait  un  processus  de 
division  directe  (Pl.  XI.  fig.  /i,  7). 

Ce  ne  sont  pas  seulement  les  formes  de  Irès  petite  biillc  (pii 
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peuvent  cire  fixées  el  colorées  clans  les  cellules,  mais  encore 
loules  les  formes  cellulaires  dont  on  peut  observer  les  structures 
délicates.  Ainsi,  certaines  formes  qui  remplissent  la  cellule  et 
repoussent  le  noyau  ont  une  zone  hyaline  d'épaisseur  variable  for- 
mant une  couronne  parfaitement  ronde,  teintée  en  bleu  pale, 
plus  fortement  colorée  à  la  périphérie  (Pl.  XI,  fig.  G)  et  qui  peut 
présenter  des  plissements  que  nous  avons  déjà  indiqués  dans  notre 
étude  morphologique  (Pl.  XI,fig.  ii).  Cette  zone  hyaline  peut  ren- 
fermer une  masse  homogène  à  noyaux  multiples  ou  formée  par 
une  série  de  zones  concentriquement  disposées  et  de  teintes  va- 
riables depuis  le  bleu  le  plus  foncé  au  bleu  pâle  et  au  bleu  vio- 
lacé, et  par  un  noyau  central  très  fortement  coloré  (Pl.  XI, 
fig.  8,  9,  12). 

On  peut  observer  avec  une  égale  netteté  des  formes  encore 
plus  volumineuses  à  grande  zone  hyaline  à  peine  teintée  en  bleu 
pâle  et  dans  laquelle  on  trouve  de  gros  fragments  irréguliers  bleu 
clair,  et  une  petite  masse  centrale  bleu  violacé  à  noyau  d'un  bleu 
noir  intense  (Pl.  XI,  fig.  i3)  et  qui  représente  une  forme  kys- 
tique. 

Ces  formes  parasitaires  ainsi  colorées  en  bleu  dans  la  cellule 
rose  sale  attirent  immédiatement  le  regard  et  ne  peuvent  être 
confondues  de  par  leur  forme  géométj'ique,  leur  structure  pré- 
cise, les  variations  des  teintes  pour  un  même  parasite,  avec  un 
élément  quelconque  de  nos  tissus. 

On  peut  les  rencontrer,  non  plus  dans  l'mlérieur  du  proto- 
plasma, mais  complètement  libres  dans  l'intervalle  des  cellules. 
Toutefois  leur  observation  est  dans  ce  cas  plus  difficile  à  cause 
des  déformations  que  subit  la  zone  hyaline. 

Jl  esl  donc  possible  de  fixer  dans  une  préparai  ion  permanenle 
les  parasites  du  cancer  à  Véiat  frais  (épitliélionias,  carcinomes, 
sarcomes)  el  de  les  colorer  d'une  façon  élective,  sans  alléralion 
dans  leur  si  raclure,  ni  dans  leur  forme. 

L'étude  de  ces  préparations  permet  de  contrôler  à  tout  ins 
tant  et  de  la  facjon  la  phis  précise  les  observations  que  nous  avons 
déjà  présentées  sur  la  morphologie  et  la  structure  des  parasites 
d'après  les  écrasements  et  les  coupes  histologiques. 
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2°  Structure  des  formes  parasitaires. 

L'élude  de  lu  slrLicUii-c  des  rorirmlioiis  anormales  dos  cancers 
va  nous  fournir  un  nouvel  argument  en  laveur  de  leur  nature 
spéciale,  assimilable  à  celle  d'un  cire  organisé  inlerieui-.  Nous 
emploierons  déjà  le  mol  parasile  pour  èli'c  plus  bref  dans  le  dis- 
cours. 

Structure  de  la  zone  hyaline.  —  La  zone  hyaline  conslilue  la 
zone  périphérique  du  parasile  qui  existe  dans  toutes  les  formes, 
sauf  les  formes  enkystées.  Elle  joue  un  rôle  important  au  point  de 
vue  des  rapports  du  parasile  avec  le  milieu  qui  le  contient. 

La  zone  hyaline  est  formée,  d'une  façon  générale,  par  une 
zone  périphérique  d'épaisseur  très  variable,  à  contours  d'une  net- 
teté géométrique,  ovales  ou  ronds  lorsque  le  parasile  est  intracel- 
lulaire, d'aspect  amiboïde  lorsqu'il  se  trouve  libre  dans  les  mailles 
conjonctives  par  exemple  et  sans  qu'il  existe  de  membrane  limi- 
tante visible. 

Cette  substance  est  complètement  homogène  et  possède  une 
réfringence  remarquable.  Les  rellets  qui  se  marquent,  à  l'étal  frais, 
à  la  surface  font  penser  qu'elle  est  sphérique.  La  réfringence  est 
bien  plus  marquée  dans  sa  partie  centrale  au  contact  direct  de  la 
masse  parasitaire  ;  en  ce  point  elle  est  extrêmement  lumineuse  et 
brillante. 

Lorsqu'on  l'examine  à  rélal  frais,  sans  colorallon,  la  zone 
hyaline  est  complètement  incolore  ;  cependant  dans  quelques  cas 
elle  peut  présenter  une  légère  teinte  verdàlre  ou  jaune  verdâlre 
vers  sa  partie  périphérique. 

Son  homogénéité  est  indéniable  et  sans  exception  pour  les 
formes  micrococciques,  les  granulations  el  la  plupart  des  formes 
cellulaii-es.  Dans  certains  cancers,  en  pai-liculier  dans  des  cancers 
où  les  formes  parasilaires  préseidcnl  un  développement  exagéré 
pouvant  atteindre  un  diamètre  tolal  de  trente  p.  cl  davaidage,  il 
peut  exister  des  stries  rayoïtiii'cs  qui  pai'tent  de  la  ])éripliérie,  vont 
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vers  le  centre  et  se  perileiil  dans  le  cercle  liiuiineu-v  qui  caractérise 
la  partie  centrale.  Ces  stries  sont  très  délicates,  fines,  Ibrniées  par 
une  ligne  pins  réfringente  que  1(î  reste  de  la  substance  liyaliue. 
Parfois  au  contraire  on  constate  une  surface  triangulaire  jdus 
sombre,  niais,  dans  ce  cas,  il  s'agit  d'un  plissement  de  la  zone 
hvaline,  démontré  par  la  légère  dépression  correspondante  du 
bord  (Pl.  I,  lîg.  38,  c).  Ce  plissement  est  très  apparent  sur  cer- 
taines formes  après  fixation  du  suc  cancéreux  sur  lame  et  après 
coloration  au  bleu  de  métliyle-éosinc  (Pl.  XI,  llg.  1 1). 

Il  ne  faut  pas  confondre  avec  cette  line  strialion  les  altérations 
que  peut  subir  la  zone  liyalinc  dans  les  coupes  bistologiques.  L'on 
peut  observer,  ainsi  que  nous  l'avons  déjà  dit,  la  formation  de  fi- 
laments disposés  en  rayon  de  roue,  de  formes  étoilées,  etc. 


FiG.  12.  —  Altérations  de  la  zone  hyaline.  —  e,  zone  hyaline  normale;  d,  zone  hyaline 

plissée;  ea.  a,  zono  hyaline  vacuollsée. 


Il  ne  s'agit  là  que  d'une  rétraction  de  la  masse  et  de  la  forma- 
lion  de  vacuoles  sous  l'influence  des  manipulations.  On  trouve 
en  effet  tous  les  intermédiaires  entre  le  simple  plissement  des 
bords  et  la  vacuolisation  de  la  masse  hyaline  (voir  Fig.  12  et 
Pl.  ll,f.g.  Pl.  I,  fig.  39). 

A  VéLal  frais  la  zone  hyaline  oppose  aux  niallcres  colorantes 
une  très  grande  résistance.  C'est  l'hématoxyline,  la  safranine,  la 
fuchsine  acide,  le  carmin  qui  la  pénètrent  le  plus  facilement  pour 
aller  colorer  les  parties  nucléaires  qu'elle  renferme,  mais  sans  la 
colorer  elle-même,  ou,  tout  au  moins,  avec  une  très  faible  intensité. 

Les  substances  colorantes  qui  se  fixent  le  mieux  sur  la  zone 
hyaline  sont:  l'éosine,  le  bleu  de  l\oux,  le  bleu  de  méthyle  — 
La  coloration  est  surtout  prononcée  à  la  j)éi  iphérie  et  va  en  se 
dégradant  à  mesure  que  lOn  se  ra|)procbe  du  centre  (pii  demeure 
le  plus  s(juven[  complètement  incolore. 


Sur  les  coupes,  lu  tMjloralioii  dcvloiil  |)lus  iacilc  cl  les  coioraiils 
pi'nèlroiil  loiile  réliMiduc  de  la  zone,  momc  avec  inleiisilé,  quoique 
très  souvenl  les  zones  hyalines  épaisses  puissent  résister  encore  et 
demeurent  tout  à  lait  incolores  (voir  lig.  i  à  7  de  la  IM.  VI). 

L'hématéine  la  colore  en  gris  hlcuatrc  pale,  l'éosine  en  rose 
vil",  le  picrocarmin  en  jaune  canari  très  clair,  parfois  légèrement 
teinté  de  vert,  la  salVanine  en  rose  légèrement  jaunâtre,  le  bleu 
de  métliyle  en  bleu  pide,  l'Ebrlicli  et  le  13iondi  lui  donnent  une 
teinte  d'un  rose  carminé  très  délicat  ;  l'orange  la  colore  en  jaune 
orange  très  vil"  et  l'induline  en  bleu  induline  clair. 

Ces  diverses  colorations  ne  décèlent  aucune  particularité  de 
structure  dans  la  zone  hyaline  en  dehors  des  fines  striations  rayon- 
nées  dont  nous  avons  parlé.  Dans  le  cas  de  division  en  fdaments 
plus  ou  moins  épais,  il  s'agit  bien  de  phénomènes  vacuolaires, 
car  les  filaments  présentent  la  coloration  de  la  zone  hyaline  et  les 
espaces  intermédiaires  demeurent  absolument  incolores  et  sans 
réfringence  (Pl.  I,  fig.  89) . 

Dans  les  formes  intracellulaires,  les  bords  de  la  zone  hyaline 
sont  parfaitement  ronds,  parfois  ovales,  et  en  contact  direct 
avec  le  protoplasma  cellulaire,  sans  adhérer  avec  lui.  En  elTet, 
lorsque  la  cellule  a  été  un  peu  trop  écrasée,  onpeut  voir  s'en  échap- 
per le  parasite  dont  la  zone  hyaline  a  pris  une  forme  amiboïde. 

Cette  zone  hyaline  adhère-t-elle  au  corps  central  parasitaire  ? 
Fait-elle  partie  constituanle  da parasite,  ou  ne  doit-elle  être  consi- 
dérée que  comme  une  substance  mucoïde,  produit  de  réaction,  de 
dégénérescence  cellulaire  sous  l'inlluence  du  parasite,  ou  encore 
comme  un  produit  de  sécrétion  parasitaire  non  intimement 
adhérent  au  parasite  lui-même  ? 

Déjà  l'homogénéité  parfaite  de  cette  zone,  son  augmentation 
de  réfringence  de  lapéripliérie  au  centre,  ses  fines  sti  iations  radiées 
laissent  penser  qu'il  ne  s'agit  pas  d'un  simple  produit  de  dégéné- 
rescence. On  pourrait  penser  que  la  partie  centrale  la  plus  brillante 
est  représentée  par  un  liquide  qui  sépare  le  parasite  de  cette  sorte 
de  substance  hyaline  concrétée.  Mais  si  l'on  compare  toutes  les 
formes  et  si  on  les  étudie  sur  des  coupes  colorées  et  bien  fixées,  et 
sur  les  préparations  de  suc  cancéreux  fixé  sur  lames,  on  voit  que  la 
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zone  hyaline  ne  présciilc  aiicniio  solution  de  coiilimiilc  ;  elle  esl 
colorée  dans  loiilc  son  éleiulue  el  adlièrc  élroileiuciil  à  la  masse 
parasitaire  centrale.  Dans  le  cas  on,  par  de  mauvaises  lixations, 
cette  zone  esl  rétractée,  vacuolaire,  dilacérée,  il  en  resle  Loujours 
une  partie  plus  ou  moins  épaisse  adhérant  inlimeinenlau  parasite. 
Lorsqu'à  l'étal  frais,  on  chasse  le  parasite  des  géodes  protoplas- 
miques,  toute  la  masse  suit  et  la  zone  hyaline  ne  présente  aucune 
séparation  d'avecle  centre.  D'ailleurs,  à  mesure  qu'on  examine  des 
formes  plus  volumineuses  et  plus  compliquées,  on  observe  une 
différenciation  de  plus  en  plus  faible  entre  les  diverses  zones  du 
parasite  et  la  zone  hyaline.  Dans  les  formes  granuleuses,  en  par- 
ticulier, la  zone  hyahnc  apparaît  comme  une  différenciation  pro- 
gressive et  délicate  d'une  même  partie  d'oii  les  granulations  se 
seraient  retirées,  se  portant  vers  le  centre.  Enfin  dans  les  formes 
pscLidopodiqaes  et  sarcoc/t^yac^  la  partie  hyaline  peut  être  très  épaisse 
et  même  constituer  la  presque  totalité  de  celte  masse  pseudopo- 
dique  ou  bien  seulement  former  une  zone  périphérique  mais  qui 
se  continue  directement  avec  la  masse  granuleuse. 

Une  chaleur  assez  vive  et  brusque,  une  déshydralalioa  rapide 
par  l'alcool  fort  par  exemple,  produisent  la  vacuolisation  de  la 
zone  hyaline  qui  ne  paraît  pas  altérée  par  Yacide  acétique  et  la 
potasse.  Elle  persiste  longtemps  intacte  dans  un  processus  de 
putréfaction. 

De  quelle  substance  peut-on  rapprocher  celte  zone  hyaline? 
Le  mot  de  zone  hyaline  que  nous  avons  adopté  jusqu'à  maintenant 
ne  préjuge  en  rien  de  sa  nature  ;  ce  nom  est  seulement  en  rapport 
avec  ses  qualités  de  réfringence  et  de  brillant. 

Cependant  devant  une  substance  incolore,  réfringente,  diiri- 
cile  à  pénétrer  par  les  colorants,  on  est  entraîné  à  penser  immé- 
diatement à  la  substance  qui  forme  la  capsule  du  pneumocoque. 

La  zone  hyaline  fait  donc  partie  intégrante  du  parasite.  Elle 
joue  le  rôle  d'organe  utile  pour  sa  protection  et  sa  nutrition.  La 
forme  amiboïde  (ju'elle  piMit  prendre  lorsqu'elle  n'est  pas  eid'erniée 
dans  le  proloplasma  ccllidaire  monlie  (pi'elle  est  douée  de  sen- 
sibilité au  même  litre  (pie  la  |)artie  périphérique  de  ramibe.  Si 
on  remarque  enfin  que  dans  les  grandes  formes  cellulaires  rondes 
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cl  psoudopodi(jues  elle  se  conlinue  inscnsihlcincnl  avec  lu  pai  lic 
granuleuse  du  proloplasnia,  Il  nous  semble  (ju'on  ne  peut  l'in- 
tcrprcler  que  comme  une  iHuilc  (}i[fcrcncice  (lu  jn-oloplas/iui  tia 
paraailc.  Quanl  à  sa  nalure  cliimi(|uc  il  nous  est  actuellement 
impossible  de  la  préciser. 

Partie  intvahyaline  des  parasites.  —  Les  formes  niicro- 
coccirjues  et  les  granaldlions  sont  formées  par  une  petite  masse  ronde 
située  au  centre  de  la  zone  hyaline.  A  l'élat  frais  et  sans  colora- 
tions elle  est  moins  brillante  que  la  zone  hyaline,  légèrement 
ombrée,  grisâtre,  avec  des  rellets  brillants  sur  les  bords  ;  ces 
reflets  lui  donnent  un  véritable  relief  et  produisent  une  sorte  de 
miroitement  particulier.  Elle  est  complètement  homogène  et  se 
colore  facilement  à  l'état  frais  ;  la  lenteur  de  la  coloration  pro- 
vient de  la  résistance  opposée  par  la  zone  hyaline. 

La  safran ine  la  colore  en  rouge  pourpre  lumineux,  l'héma- 
téine  en  bleu  noir,  le  carmin  en  rouge  vermillon,  le  bleu  de  Roux 
en  violet,  le  bleu  de  méthyle  en  bleu  foncé  violacé,  le  Biondi  et 
l'Ehrlich  en  un  rouge  rubis  délicat  et  extrêmement  lumineux. 
Lorsqu'on  fait  agir  à  la  fois  l'iiématéine  et  la  fuchsine  acide  elle 
prend  une  couleur  bleu  noir  à  reflets  rouges. 

Dans  les  granulations  un  peu  volumineuses  le  centre  apparaît 
plus  réfringent,  plus  lumineux  que  le  reste. 

Quelle  est  la  nature  de  cette  substance  .^^  S'agit-il  d'un  noyau 
vis-à-vis  duquel  la  zone  hyaline  jouerait  le  rôle  de  protoplasma  ? 

D'abord,  la  zone  hyaline,  d'après  l'étude  que  nous  venons  d'en 
faire,  est  une  partie  tellement  diflercnciée  du  protoplasma  qu'on 
peut  la  considérer  comme  une  sorte  de  partie  protectrice  capsu- 
laire.  D'autre  part,  siles  granulations  sont  bien  colorées  par  les  réac- 
tifs nucléaires,  elles  prennent  avec  une  égale  énergie  des  liquides 
colorants,  alcalins  ou  non,  qui  ont  une  vive  aflinité  poiu-  le 
protoplasma.  Si  on  fait  des  mélanges  de  diverses  couleurs,  la  gra- 
nulation peut  prendre  une  teinte  intermédiaire  et  si  l'on  fait  un 
Weigert.  précédé  d'un  carmin  boraté,  elle  se  colore  en  rouge  ruti- 
lant tandis  que  les  noyaux  cellulaires  sont  colorés  en  violet.  On 
est  évidemment  en  présence  d'une  petite  masse,  à  réactions  com- 
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plexes,  qui  lieiil  à  la  l'ois  du  noyau  et  du  proloplasma  :  elle  me 
parait  représenter  une  masse  protoplasmique  de  composition 
cliiinique  particulière  qui,  lorsipi'elle  a  pris  un  certain  dévelop- 
pement, se  condense  au  centre  pour  former  un  noyau  véritable. 
Ce  dernier  présente  alors  une  alTinitc  très  prononcée  pour  les 
couleurs  nucléaires  :  safranine,  hématoxyline,  fuchsine  acide. 

jNous  sommes  encore  enliaîné  vers  cette  idée  par  l'étude  du 
développement  de  la  granulation  arrivée  aux  formes  cellalaires. 
Celles-ci  apparaissent  comme  une  masse  protoplasmique  dans 
laquelle  finit  par  se  développer  un  noyau  vésiculeux  à  un  ou  plu- 
sieurs nucléoles.  Il  s'y  ajoute  ensuite  des  zones  concentriques 
homogènes  ou  granuleuses,  réagissant  d'une  façon  variable  devant 
les  réactifs  colorants.  Ainsi  avec  l'Elirlich  ou  le  Biondi  la  masse  cen- 
trale se  colore  en  bleu  pille,  les  autres  zones  présentant  diverses 
teintes  de  rouge,  de  rose  et  de  lilas  clair.  Il  semble  qu'il  y  ait  un 
rapport  entre  cette  zone  lilas  clair  et  les  fines  granulations  forte- 
ment colorées  en  violet  noir  et  que  la  première  serve  à  la  produc- 
tion des  secondes. 

Ces  granulations  fines  (Pl.  II,  fig,  i,  h,  c  et  fig.  4,  a)  sont 
fortement  colorées  par  l'hémaléine;  elles  sont  colorées  en  bleu 
violacé  par  le  bleu  de  Uoux,  en  rouge  sombre  par  la  safranine,  en 
violet  noirâtre  par  l'Ehrlich.  Le  noyau  devenu  vésiculeux  présente 
une  membrane,  une  substance  réfringente  difilcilement  colorable 
et  des  nucléoles  ronds  ou  lancéolés  renfermant  eux-mêmes  un  tout 
petit  corpuscule  incolore. 

Nous  devons  insister  sur  des  modifications  qui  se  produisent 
dans  la  zone  hyaline  pour  aboutir  à  la  formation  du  kyste  : 

A  la  périphéi  ic  de  la  zone  hyaline,  on  voit  apparaître  des  gra- 
nulations irrégulières,  volumineuses  et  incurvées  dans  le  sens  de 
la  circonférence  qui  limite  cette  zone  (Pl.  Il,  fig.  ((,  h,  c  ;  Fig.  lO,  k  ; 
Fig.  i5  d).  Ces  granulations  ou  plutôt  ces  fragments  finissent 
par  se  réunir  et  forment  ainsi  une  en\el()pj)e  continue  au  para- 
site ;  au  fur  et  à  mesure  de  leur  formation,  l'épaisseur  de  la  zone 
h>aline  va  en  décroissant.  Ces  grosses  granulations  sont  en  effet 
produites  par  une  condensation  de  la  zone  hyaline  dont  elles 
prennent  les  colorations. 


DiiMs  ccrlaiiics  li«;iir('s  on  ne  Iiomnc  pas  iiiif»  t'i/alc  r('j)arlili()ij 
(le  ces  Iragmonts,  mais  on  \oi|  se  lornicr  on  ^loux  points  ojjpo- 
sés  (le  la  péripliéric  du  ^)a^aslk!  deux  niasses  en  croissant  unies 
par  leni  s  exlréniilés.  Kilos  nous  paraissent  j-eprésentei-  raceuniu- 
lalionon  ces  points  de  la  substance  hyaline  niodilîôo  (IM.  II,  (l^r.  (jj 
11  est  probable  que  cette  partie  polaire  se  divise  en  fragments  ;  ce« 
Iragments,  se  l'éunissanl,  linisseni  pai'  lormor  une  ligne  épaisse, 
régulière,  géométri([uo,  tpii  icprésente  la  paroi  exlcrne  da  kyste. 

On  peut  suivre  cette  transformation  dans  certains  cancers,  sur 
des  coupes  de  tissu  bien  fixés  parle  Flemming  (voyez  les  figures 
de  la  planche  II). 

Dans  des  parasites  dont  la  paroi  kystique  externe  est  formée 
on  peut  rencontrer  entre  elle  et  la  masse  proloplasmique d'autres 


granulations  volumineuses  et  iri-égulières.  Toute  la  zone  hyaline 
adhérente  à  la  masse  centrale  a  maintenant  disparu,  de  sorte  que 
ces  granulations  paraissent  dues  à  la  fragmentation  de  la  partie 
centrale  de  celte  zone.  Elles  serviront  à  former  la  paroi  iiilerne 
du  kyste  (Fig.  i3,  a,  h,  c,  Pl.  Il,  fig.  3,  h,  c). 

La  paroi  kystique  complètement  formée  est  représentée  par 
une  membrane  épaisse,  à  double  contour,  net,  sans  bavures.  Dans 
certaines  tumeurs  nous  avons  observé  ces  formes  kystiques  à  l'étal 
libre,  hors  des  cellules  ;  la  paroi  est  remar([nablo  |)ai'  la  noilolo  et 
la  régularité  de  son  contour  et  par  sa  résistance. 

Cependant,  lorsqu'on  jilace  ces  kystes  dans  l'eau,  la  j)aroi 
semble  se  ramollir,  se  bom'soullor  et  même  on  certains  points  elle 
forme  une  sorte  do  prolongement  niucoïdo  i(\sseinl)laul  à  un 
pseudopode  (Fig.  \  '^,  d,  Pl.  III,  lig.  '.^.7). 
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Dans  l'InU'ricur  de  celte  paroi  kystique,  nous  pouvons 
retrouver  les  zones  inlra-liyalincs  cpie  nous  connaissons  déjà,  mais 
les  fines  granulations  tendent  à  envahir  toute  la  surface  protoplas- 
niique  (Pl.  Y,  l\g.  \  fig.  5).  La  niasse  se  rétracte  en  même  temps 
vers  le  centre  (Pl.  IV,  lig.  lo  et  Pl.  111,  fig.  5,  x)  et  forme  une 
grosse  sphère  granuleuse  fortement  colorée  par  l'hématéine,  ren- 
fermant uu  gros  noyau  vésiculeux  et  un  ou  plusieurs  nucléoles 
(Fig.  T.'^,  c,  et  Pl.  11,  fig.  2,  b,  c). 

Les  grosses  spores  présentent  également  une  membrane  à 
double  contour,  mais  plus  délicate  ;  dans  les  formes  bien  nettes 
nous  avons  pu  mettre  en  évidence  une  membrane  interne  pellicu- 
laire  qui  embrasse  les  corps  en  croissant,  comme  dans  la  figure  93 
de  la  plaucheXlI.  Ou  bien  encore  il  n'existe  qu'une  pai'oi  épaisse 
résistante,  limitant  une  cavité  qui  renferme  des  corps  irréguliers 
à  centre  très  réfringent  (Pl.  VIII,  fig.  5). 

Dans  les  grosses  spores  il  existe  également,  au  centre,  une 
masse  granuleuse  (reliquat),  mais  qui  ne  prend  que  difficilement 
les  couleurs  et  présente  une  grande  réfringeuce  (Fig.  ii,  i). 

Les  morulas  sont  formées  par  la  condensation  de  la  masse 
centrale  intrahyaline  autour  des  divisions  nucléaires  (Pl.  Il, 
fig.  4,mo/';  Pl.  m,  fig.  i/i  ;P1.  IV,  fig.  28;  Pl.  V,  fig.  10,  mor). 

Ces  divers  exemples  nous  amènent  donc  à  conclure  que 
les  formations  anormales  des  cancers  oui  une  structure  bien 
déterminée  dont  on  peut  suivre  les  perfectionnements  suc- 
cessifs. Cette  structure  particulière  ne  laisse  pas  de  doute  sur  la 
nature  organisée  et  sur  la  vie  i-écllc  de  ces  formations  que  leur 
habitat  intra-cellulaire  ou  dans  les  tissus  permet  d'assimiler  à  des 
j)arasUes. 

3°  Répartition  des  parasites  et  leurs  rapports  avec  les  tissus. 

Pourétudiei'  les  rapports  des  parasites  avec  les  tissus,  nous 
nous  sommes  basé  sur  les  examens  de  tissus  frais,  de  coupes 
histologi(pies  et  de  fixations  de  suc  cancéreux  sur  lames.  INos 
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obsei  N allons  nous  oui  inoiili'c''  (|ii('  les  parasilcs  poiJ\ ai(;iil  so  (l'oij- 
Yor  dans  rinU'i'ioin'  des  cellules  ('ijithcliak's,  dos  cellules  eonjonc- 
llvcs  ou  encore  de  cellules  géantes,  dans  les  inlerslices  du  lissu 
conjonclir  ou  dans  les  paiiies  caséeuses  ramollies  du  cenLie  des 
alvéoles.  iNous  avons  déjà  vu  que  dans  les  cancers  ordinaires, 
épilliéliome  el  carcinome,  ce  sont  les  formes  intracellulaires  (jni 
domineut  tandis  que  dans  les  sai'comes  ce  sont  les  loruies  libres 
el  de  petite  taille. 

Les  formes  inlracellalalres  peuvent  être  logées  soit  dans  le 
protoplasma,  soil  dans  le  noyau  de  la  cellule-liôte,  mais  ce  der- 
nier siège  est  rare.  Le  parasite  est  logé  dans  le  proloplasma  de  la 
cellule  comme  une  perle  dans  un  chaton,  ou  plutôt  dans  une 
géode  qu'il  remplirait  exactement  et  qu'il  agi-andirait  progressi- 
vement, par  refoulement,  au  fur  et  à  mesure  de  son  extension. 

On  pourrait  se  demander  si  le  parasite  n'est  pas  placé  simple- 
ment à  la  surface  de  la  cellule.  Le  fait  de  la  condensation  et  de  la  chi- 
tinisation  progressive  du  protoplasma  autour  du  parasite,  dans  les 
cellules  épidcrmiques  surtout,  ne  laisse  aucun  doute  à  cet  égard  : 
Mais  cette  inclusion  est  démontrée  d'une  façon  encore  plus  évi- 
dente :  dans  les  examens  de  suc  cancéreux  frais,  certaines  cellules 
parasitées  éclatent  en  un  point,  et  il  s'en  échappe  un  parasite 
amiboïdc  qui  abandonne  une  cavité  parfaitement  ronde  et  inco- 
lore comme  une  vacuole.  Les  formes  cellulaires  un  peu  volumi- 
neuses ont  en  effet  bien  tôt  envahi  toute  l'épaisseur  de  la  cellule,  de 
sorte  que  le  parasite  est  encastré  dans  le  protoplasma  comme  une 
perle  sur  une  lame  qu'elle  dépasserait  sur  ses  deux  faces.  Au  con- 
traire les  foi-mes  micrococciques  et  les  granulations  ne  pénètrent 
pas  toute  l'épaisseur  de  la  cellule  et  sont  incluses  dans  une  cavité. 

Les  foi  ines  pseudopodiques  de  grand  volume  observées  dans 
des  dissociations  fraîclies  sont  contenues  dans  le  pi'olo])lasma  : 
lorsqu'elles  atteignent  un  dév(>loppenient  trop  grand,  cbacun  des 
pseudopodes  se  fra^e  im  cliemin  à  travers  la  paroi  des  cellides 
avoisinantes,  et  l'exti-éinité  renllée  Na  faire  saillie  dans  le  |)rolo- 
plasma  d'une  cellule  éloignée  (Pl.  \  III.  lig.  /i).  On  voil  en  elVet 
nettement,  par  lrans|)arence,  ces  prolongemenis  rpii  perforenl  plu- 
sieurs cellules,  par  une  soiie  de  lunellisalion. 
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Exisle-t-il  une  cavité  enlucla  zone  hyaline  cl  le  pvoloplasma  de 
la  cclliilc-liôleP  Si  l'on  examine  des  cpllhclionias  cpidermiques 
on  voit  c[nc  le  parasite,  dès  qu'il  a  atteint  un  certain  volume,  a 
repoussé  et  chllinisé  les  parties  du  protoplasma  ccllulaii-e  cpii 
l'environnent  :  il  est  ainsi  entoure  d'une  bague  épaisse  et  souvent 
il  existe  un  petit  espace  cavitaire  entre  celle-ci  et  le  pai'asile.  Cet 
espace  est  dû  à  la  résistance,  à  lîi  rigidité  du  proloplasma  des 
cellules  épidermi(|ues.  Au  contraire,  lorsqu'on  suit  le  dévelop- 
pement du  parasite  dans  le  protoplasma  fmcment  granuleux, 
mou,  élastique,  facilement  compi-essible  des  cellules  épitliéliales 
glandulaires,  ce  protoplasma  est  refoulé  à  mesure  que  le  para- 
site grandit  et,  comme  il  y  a  une  sorte  de  résistance  élastique  réci- 
proque entre  le  parasite  et  le  proloplasma  cellulaire,  il  en  résulte 
cette  forme  géométriquement  ronde  de  la  zone  hyaline.  Cependant, 
quand  le  parasite  a  atteint  un  très  grand  volume,  le  proloplasma 
trop  fortement  comprimé  et  réduit  à  une  bandelette  granuleuse, 
finit  par  dégénérer  :  iV existe  aloj  s  une  cavité  entre  lui  et  le  parasite 
cl  ce  dernier  est  enfin  mis  en  liberté  par  désagrégation  de  cette 
sorte  de  coque  cellulaire  (Pl.  I,  fig.  aa).  11  en  est  surtout  ain.si 
pour  les  formes  arrivées  à  la  période  enkystée. 

Les  parasites  inlraiiuclcaires  sont  relativement  rares;  dans 
deux  tumeurs,  nous  avons  pu  en  observer  un  assez  grand  nombre 
(Pl.  I,  fig.  6,  7,  8).  Ils  se  comportent  vis-à-vis  delà  substance 
nucléaire  comme  vis-à-vis  du  proloplasma.  On  pourrait  confondre, 
sur  des  coupes,  des  inclusions  parasitaires  intraimcléaires  vraies 
avec  leur  simple  invagination  à  la  périphérie  du  noyau.  Mais  si  l'on 
étudie  les  produits  de  raclage,  formés  de  cellules  isolées,  on  se 
rend  compte  qu'il  s'agit  bien  là  de  corps  développés  dans  la  subs- 
tance nucléaire  elle-même. 

Pour  les  casque  nous  avons  observés,  il  ne  semble  pas  que  les 
parasites  puissent  prendre  loulleurdéveloppement  dans  le  noyau. 
\j'd  masse  nucléaire  s'hypertro|diie,  il  est  vrai,  à  un  degré  parfois 
extraonMnaiic,  mais  elle  peut  renfermer  /j  parasites:  dès  que 
ceux-ci  onl  pris  un  cei'Iain  volume,  on  les  voil  passer  dans  le 
proloplasma  el  y  achever  leur  évolulion.  Il  est  probahh»  cpie  ces 
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corps,  so  coniprlmanl  les  uns  les  autres  dans  un  espace  icndu 
incxleusihie  par  l'existence  d'une  nKMubranc;  prj  ipliéncjue,  font 
éclater  celle-ci  en  un  point  et  s'échappent  dans  le  protoplasnia 
celluliiirc  qui  |HHit  subir  la  distension  progi'cssive  d'une  façon 
pour  ainsi  dire  illimitée  (Pl.  I,  fig.  7). 

Les  parasites  contenus  dans  les  cellules  fjcaiiles  sont  situés  dans 
le  proto|)lasnia  et  se  comportent  vis-h-vis  de  ce  dernier  comme 
vis-à-vis  du  protoplasma  des  cellules  épitliéliales  ou  conjonctives 
de  petit  volume  (Pl.  YIÏ,  fig.  11  et  la  ;  Pl.  YIII,  fig.  5  :  Pl.  YI, 
fig.  i3  et  i4  ;  Fig.  /|). 

Dans  certaines  de  ces  cellules  à  nombreux  uoyaux  on  peut 
rencontrer  des  formes  volumineuses  pseudopodiques  qui  refoulent 
le  protoplasma  dans  divers  sens  (Fig.  5). 

Les  formes  libres  se  trouvent  surtout  au  uivcau  des  espaces  con- 
joncllfs,  dans  les  sarcomes,  et  au  point  de  contact  des  bourgeons 
épitliéliaux  et  du  tissu  conjonctif  dermique,  dans  les  épitliéliomes. 
Elles  sont  compi'iscs  dans  ces  espaces  qu'elles  dilatent,  et  leur  zone 
byaline,  au  lieu  de  présenter  une  forme  parfaitement  ronde,  a  pris 
un  aspect  amiboïde  (Pl.  YIl,  fig.  10;  Pl.  A  IH,  fig.  t).  Toutefois, 
les  formes  micrococciques  et  les  granulations  peuvent  conserver 
une  forme  arrondie.  On  trouve  également  des  formes  libres  dans 
Vinlervalle  des  cellules  épUhéliales  et  au  centre  des  globes 
épidermiques. 

En  ce  qui  concerne  la  répartilion  des  formes  parasitaires 
dans  une  tumeur  donnée,  dans  un  carcinome  par  exemple,  il 
résulte  de  l'ensemble  de  nos  observations  que  les  formalions  les 
plus  jeunes,  les  plus  petites  (formes  microbiennes  et  granulations) 
se  trouvent  surtout,  et  en  grand  nombre,  dans  les  cellules  de  la 
péripliérie  des  alvéoles,  tandis  que  les  formes  les  plus  volumineuses 
et  les  kystes  se  rencontrent  principalement  dans  les  cellules  pla- 
cées au  ccnire.  I^n  ouire,  dans  toutes  les  tumeurs  en  général,  les 
foi-mes  de  jx'tilc  taille  sont  situées  dans  la  zone  d'accrnissemenl 
de  la  tumeur.  (]\'sl  là  quil  faul  J'atre  des  racUujes  pour  (Uudier 
les  purasil.es  inlracellulaires  à  Félul  frais. 
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D'autre  pari,  il  rcsiiUede  tout  ce  que  nous  avons  dit  de  la  zone 
hyaline  et  de  la  masse  même  des  formes  parasitaires  que  les  para- 
sites sont  doués  d'une  élasticité  et  d'une  ductilité  qui  leur  permet 
de  prendre  toutes  les  formes.  C'est  sans  doute  grâce  à  cette  plas- 
ticité cjuc  l'on  peut  observer  le  passage  de  ces  formes,  du  Hssu 
épil/iélial  dans  le  fissu  conjoncfif  et  vice-versa,  non  seulement  pour 
les  formes  microbiennes,  mais  même  pour  les  formes  déjà 
volumineuses. 


40  De  certaines  objections  faites  à  la  nature  parasitaire  des 

formations  anormales. 

Les  objections  qui  ont  été  faites  à  la  nature  parasitaire  des 
formations  anormales  tombent  d'elles-mêmes  devant  les  preuves 
morphologiques,  structurales  et  de  répartition  qui  précèdent. 

lien  est  certaines  qui  méritent  toutefois  d'être  discutées,  car 
elles  vont  nous  permettre  de  placer  en  lumière  certaines  particu- 
larités sur  lesquelles  nous  n'avons  pas  pu  attirer  encore  l'attention. 

Nous  ne  retenons  ici  que  les  plus  importantes,  au  nombre  de 
(juatre  : 

T''  Objection.  Les  formallons  anormales  ne  sont  (jue  des 
inclusions  d  clcmenls  normaux  des  lissas,  les  globules  blancs  en 
parliculier. 

La  différence  peut  paraître  au  premier  aboixl  délicate  à  établir 
entre  les  globules  blancs  et  les  granulations.  Mais  la  confusion, 
possible  à  la  rigueur  pour  certaines  coupes  liislologi(|ues  mal 
colorées,  ne  peut  être  faite  lorsqu'on  examine  les  tissus  cancéreux 
à  l'élal  Irais.  La  zone  iiyaline  est  si  caractéristique,  de  même  que 
l'homogénéité  et  la  réfringence  du  protoplasma  et  du  noyau,  (|ue 
I  on  est  immédiatement  convaincu  de  la  présence  d'un  élément 
spécial  et  exogène.  Même  sin-  les  coiqies,  les  colorations  sont 
spéciales  :  le  [)ai  asile  est  coloré  en  rose  vif  par  rEhrIich  par 
exenq)le,  laiulis  (pie  le  globule  blanc  est  d'un  bleu  \erl  iulense. 
I)  ailleurs,  dans  les  cancers  non  ulcérés  on  ne  rencontre 


lOO 


/.  /■;  c  .1  A  c  /•;  // 


aucun  leucocyte  dans  rinlcrvalle  dos  cellules  cancéreuses,  dételle 
sorte  qu'on  no  pont  pas  pensoi-  à  nno  pénolration  do  globules 
blancs  dans  la  cellule  épitliéliale. 

Une  preuve  d'une  iinporlance  non  moins  grande,  c'est,  à  côté 
des  granulations,  l'existence  de  formes  volumineuses,  de  struc- 
ture complexe  et  de  formes  enkystées  avec  tous  les  intermédiaires 
qui  montrent  entre  elles  un  lien  étroit. 

On  pourrait  encore  objecter  que  les  formes  raicrococciques 
et  les  petites  granulations  ne  sont  que  des  fragments  du  noyau 
des  leucocytes  dispersés  et  englobés  par  les  cellules  cancéreuses. 
Cette  interprétation  ne  peut  pas  être  admise  davantage.  On 
trouve  des  formes  micrococciques  et  des  gi  anulations  en  nombre 
extraordinairement  considérable  dans  les  cellules  de  carcinomes 
oii  l'on  ne  rencontre  aucun  globule  blanc;  les  granulations  ne 
constituent  pas  de  simples  petits  fragments  de  matière  nucléaire, 
mais  elles  sont  toujours  entourées  de  leur  zone  hyaline  ronde,  elles 
sont  homogènes  et  leur  coloration  par  le  Biondi  est  rouge  tandis 
que  les  noyaux  des  leucocytes  sont  verts  ;  on  observe  enfin  des 
processus  de  division  directe  et  de  ces  petites  masses  et  de  leur 
zone  hyaline.  Une  autre  preuve  importante,  c'est  que  dans  cer- 
taines tumeurs  ces  éléments  vont  toujours  par  quatre. 

2"  Objection.  Il  s\i(jU  non  d'un  parasite,  mais  de  l' inclusion 
d'une  cellule  cancéreuse  dans  une  autre. 

Ces  inclusions  seraient,  dit-on,  fréquentes  et  prêteraient  à  con- 
fusion. Pour  la  démonstration  de  la  nature  cellulaire  de  ces  inclu- 
sions on  se  base  surtout  sur  l'existence  auloiu'  delà  forme  incluse 
de  filaments  rnyonnés  qui  ressemblent  '  aux  filaments  d'union 
des  cellules  maipighieiincs,  el  sur  l'identité  des  réactions  colo- 
rantes dos  parlics  de  l'élément  inclus  et  des  parties  delà  collulc- 
liote. 

Aous  foions  roiniir(pior  que  les  inclusions  sont  encore  plus 
fréquentes  dans  les  carcinomes  glandulaires  que  dans  les  épillio- 
lionics  de  type  malpighion. 

]\ous  avons  montré  (pie  les  filamcnis  (pie  Ton  observe 
auloiu"  dos  inclusions  carcinomaleuscs  soiil  dus  à  inio  alloralion 
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(lo  la  zone  hyaline  provenant  il'nnc  mauvaise  fixalion  ;  celle  zone 
livaline  se  dissocie  en  fornie  de  rayons  de  roue  pouvant  simuler  de 
très  près  des  lilamcnts  de  passade.  Mais  si  on  examine  des  coupes 
bien  fixées  au  Flcmmiug,  on  voit  (pie  ces  lilaments  n'existent 
plus  :  ils  sont  remplacés  par  une  zone  liyaline  homogène  de  colo- 
ration particuhère  et  les  filaments,  lorsqu'ils  existent,  ont  des 
réaclions  colorantes  identiques.  Sur  des  produits  frais  colorés  ces 
fdamcnts  n'existent  pas  ;  la  zone  hyaline  est  parfaitement  homo- 
gène. 

Dans  tout  notre  chapitre  des  colorations,  nous  nous  sommes 
attaché  constamment  à  montrer  les  dilférences  précises  de  colo- 
ration entre  les  diverses  parties  de  l'inclusion  parasitaire  et  de  la 
cellule  qui  la  renferme.  Toutes  ces  inclusions  ont  en  outre  une 
morphologie  et  une  structure  spéciales  et  des  plus  précises. 

On  ne  peut  objecter  que  ce  ne  sont  là  que  des  pseudo-inclu- 
sions dues  à  la  direction  d'une  coupe  portant  sur  deux  cellules 
invaginées. 

Dans  ce  dernier  cas,  les  réactions  colorantes  de  la  cellule  in- 
vaginée  et,  d'autre  part,  l'examen  de  cellules  fraîches  bien  disso- 
ciées ne  permettent  pas  de  se  tromper  : 

Dans  des  figures  de  cet  ordre  obtenues  sur  des  coupes,  les 
filaments  d'union  sont  nets;  ils  ressemblent  exactement  à  ceux  de 
la  périphérie  de  la  cellule  qui  contient  la  pseudo-inclusion,  et,  nous 
le  répétons,  chaque  partie  de  l'inclusion  a  les  mômes  caractères  de 
structure  et  de  couleur  que  la  partie  correspondante  de  la  cellule 
périphérique.  Lorsqu'on  rencontre  ces  figures  dans  une  coupe 
on  n'éprouve  pas  d'hésitation  à  les  reconnaître,  si  toutefois  les 
fixations  sont  parfaites  et  les  colorations  électives. 

Sur  les  coupes,  il  faut  pi-atiquer  dans  certains  cas  un  examen 
attentif  avant  de  se  prononcer  sur  la  valeur  de  certaines  figures, 
mais  on  arrive  toujours  à  établir  une  dilfércnciation  précise.  Un 
exemple  tiré  du  stade  de  début  des  globes  épidermi([ues  montrera 
bien  la  chose.  Au  début,  le  globe  épidermicpie  est  foruK'  [lar  une 
fignn;  centrale  globuleuse,  de  grand  volume,  et  dont  le  protoplasma 
prend  plus  vivement  la  couleur  r[ue  les  cellules  avoisi  liantes  (pii  sont 
comprimées  par  elles  et  ont  pris  une  forme  en  croissant  encore  peu 


prononcée.  On  auniil  Icndancc  ù  |)enscr  nii  j)i(jnu(;r  abord  (|nc 
celle  niasse  globnlensci  ct)nslilMe  le  parasile,  d'aulani  (jiie  sa 
périplu'rie  paraît  (brniée  par  une  ligne  nelle.  Mais  si  on  examine 
de  pins  j)rès  el  à  un  fort  grossisscmeni ,  on  Iioonc  dans  son  inté- 
rieur nn  noyau  absolument  identique  à  celui  des  cellules  voinines 
el,  en  certaines  parties  de  la  périphérie,  des  lilamenls  d'union 
indubitables,  mais  un  peu  écrasés  par  le  développement  de  la 
cellule  cl  leur  compression  par  les  cellules  voisines.  Mais  à  coté 
de  ce  noyau  ou  dans  un  point  plus  ou  moins  éloigné  on  découvre 
dans  le  protoplasma  un  corps  rond  nucléé,  homogène,  entouré 
d'une  zone  hyaline  brillante  el  homogène.  C'est  le  parasile  (voir 
Pl.  \ï.  fig.  1,^1,  i5.  iC). 

D'ailleurs  nous  avons  montré  que  les  inclusions  para.silaircs 
étaient  plus  iréquenles  dans  les  cellules  de  carcinome  que  dans 
les  cellules  épithéliales  de  type  malpighien.  Dans  les  cellules  aty- 
piques et  à  contours  nets  du  carcinome,  on  ne  peut  songer  à 
des  cellules  malpighiennes  réunies  par  des  fdamenls  d'union,  cl 
cependant  on  peut  y  trouver  des  ligures  de  cet  ordre  dues  à  l'al- 
tération de  la  zone  hyaline  (mauvaise  fixation,  déshydratation 
brusque). 

Si  l'on  examine  en  outre  des  produits  de  raclage  fin  à  cellules 
bien  dissociées,  les  invaginations  sont  détruites  et  les  inclusions 
parasitaires  sont  d'une  telle  netteté  qu'on  ne  peut  craindre  une 
confusion. 

3"  Objection.  Ces  formalioiis  sont  des  ptuiies  dégénérées  de 
la  celkde  cancéreuse  elle-même. 

Devantl'aspcct  particulier  des  inclusions  des  cellulescancéreu- 
ses,on  a  pensé  qu'il  s'agissait  là  de  phénomènes  de  dégénérescence 
hyaline,  colloïde  ou  muqueuse.  On  devaitclre  d'autant  mieux  porté 
à  celte  interprétation  que  sur  les  coupes  mal  fixées,  la  forme  |iarasi- 
laire  peut  prendre  l'aspect  dSme  masse  mucoïdc  sans  strncture. 
Mcine  dans  les  couj)es  bien  fixées  certaines  formes  ix'rnicllraieiit 
de  penser  à  une  simple  dégénérescence  :  telles  sont  les  formes  cellu- 
laires à  contoin-s  irré»i;tdicrs,  les  formes  volumineuses  non  péné- 
trées par  le  réactif  colorant  ou  encore  ces  amas  (1(>  |)arasites  à 
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oriuides  capsules  qui  pcuvciil,  simulci-  iiiu^  loiilc  iiHi([ueuse  avec 
quelques  IVa'^tneuls  Jiucléaires  disséiuiiu's  (  IM .  NI,  lijj,.  i'i,  h). 

Mais  si  l'ou  exaniiue  ces  iuclusious,  à  l'élal  frais  el  sur  les 
coupes  HOU  altérées  et  bieu  colorées,  on  voit  (pi'il  ue  peut  pas 
s'agir  d'uue  dégénérescence  protoplasmique.  fSous  ue  pouvons 
que  rappeler  ici  les  principaux  détails  sur  lesquels  nous  sommes 
entrés  au  sujet  de  la  structure  des  parasites  : 

i"  11  n'y  a  pas  de  continuité  enlic  le  protoplasma  cellulaire  et 
la  masse  livaline  : 

2"  Les  formations  ont  des  cou  (ours  d'une  régularilé  géomé- 
trique, ronds  ou  ovales,  dans  les  cellules;  dans  les  espaces  con- 
jonctifs  elles  prennent  un  aspect  amiboïde  : 

3°  La  partie  liyaline  de  ces  formations  apparaît  complètement 
liomogène,  extrêmement  brillante,  très  lumineuse  et  peut  pré- 
senter de  très  fines  slriations  rayonnées,  à  l  étal  fiais  ; 

/i"  La  masse  liyaline  n'est  qu'une  zone  péripliérique  qui  adlière 
intimemen  t  à  une  masse  centrale  de  structure  délicate  ;  celle-ci  peut 
être  très  complexe,  portant  au  centre  un  noyau  nucléolé  el  chaque 
partie  présente  des  réactions  colorantes  dillercntes; 

5"  La  zone  hyaline  se  modifie  pour  former  la  paroi  des  kystes 
et  disparaît  complètement. 

Les  figures  qui  existent  dans  le  lliymus  ne  ressemblent  en  rien 
aux  formations  anormales  des  cancers. 

La  cellule  cancéreuse  présente,  il  est  vrai,  un  processus  de  dégé- 
nérescence qui  aboutit  à  sa  nécrose  et  à  sa  destruction  totale,  mais  par 
un  mécanisme  dans  lequel  la  formation  incluse  joue  le  rôle  de 
corps  irritant;  la  cellule  distendue,  épuisée  dans  sa  nutrition, 
subit  une  dégénérescence  granuleuse  el  finit  par  éclater;  elle 
forme  alors  les  parties  caséeuses  et  l'inclusion  est  mise  en 
liberté;  Nous  avons  vu  (pie  l'accumulation  dans  plusieuis  cel- 
lules voisines  de  nombi'cux  parasites  à  grande  zone  hyaline 
peut  donner  l'illusion  d'une  dégénéi'cscence  ou  d'une  fonte 
nuicoïde  de  tissus  cancéreux.  Mais  l'élude  des  cellules  environ- 
nantes permet  de  constater  l'existence  de  stades  parasitaires  de 
petite  taille,  à  zone  hyaline  moins  développée,  et  isolés  dans  lo 
proloplasma. 


V  Objection.  (Ut  soitl  des  Juinrcs  anornuilcs  ilc  rrmlulion  crl- 
Inliurc.  —  I.os  argiimciils  développés  en  l'aven >•  de  celle  idée  sont 
considérés  acluellenicnl  comme  ceux  qni  onl  la  valenr  la  pins 
i^rande  à  l'cnconlre  delà  Ihéorie  pai'asilairc.  (^es lignres anormales 
de  l'évolnlion  cellulaii  e  penvenl  élrc  dues  soil  à  une  perversion 
de  la  karyoldiièse,  soit  à  une  dévicdion  du  processus  de  hércd'ud- 
sfdion. 

a)  Perversion  de  la  karyokincse.  —  Un  des  caractères  les  plus 
importants  de  la  karyokincse  alypicpje  esl  l'indépendance  relative 
de  la  division  du  noyau  et  du  proloplasma.  Le  noyau  se  divise 
tandis  cpie  le  protoplasma  demeure  immobile  :  il  se  forme  des 
cellules  à  noyau  bourgeonnant.  La  lohulation  du  noyau  pourra  se 
faire  dans  divers  sens,  de  sorte  que  l'on  aura  des  figures  nucléaires 
en  forme  de  bague,  de  croissant,  de  mure.  Ce  seraient  ces  divi- 
sions nucléaires  qui  auraient  été  prises  pour  des  parasites. 

Mais  il  sidlit  d'étudier  de  près,  non  dans  des  coupes,  mais  à 
Vélat  frais  des  formations  de  celle  nature  pour  voir  qu'il  ne  peut 
pasy  avoir  d'crreurpossibleà  ce  sujet,  de  par:  i"  les  qualités  pby- 
siques  des  formations  parasitaires  (réfringence,  luminosité,  zone 
hyaline  homogène  périphérique)  :  2"  les  réactions  coloranles  ; 
3"  les  détails  de  structure  et  l'existence  de  formes  parasitaires 
intermédiaires. 

On  peut  voir  évoluer,  dans  une  môme  cellule  exlraordinaire- 
ment  hypertrophiée,  un  noyau  énorme  divisé  en  une  muhitude 
de  lobes  arrondis,  nucléolés,  mais  le  parasite  est  à  côté,  et  il 
y  a  une  telle  netteté  dans  les  oppositions  de  coloi-alions  cl 
de  structure,  que  la  distinction  entre  les  divisions  nucléaires  et 
le  parasisle  se  fait  sans  hésitation.  Les  ligures  i5  et  iG  de  la 
Planche  YL  sont  d'autant  plus  précises  et  plus  probantes  qu'elles 
représentent  une  préparation  fraîche  de  raclage  cancéreux  Irailé 
par  le  picrocarmin  cl  l'acide  osniicjne.  Le  protoplasnia  de  la 
cellule  est  rose  sale  granuleux,  les  divisions  nucléaires  rouge 
clair  ;  le  parasiica  une  slruclui(!  complexe:  une  large  zone  byaline 
jaune  canari,  homogène,  i'e|)(jussiinl  Ic^  noNan  nudiilobé.  une 
masse proloplasiniipie  granuleuse,  d'un  rouge  piononeéenfermanl 
un  noyau  vésiculeux  rose  cl  un  nucléole  d'un  rouge  foncé.  Les 
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cellules  à  noyaux  bourgeounanls  peuvent  donc  conlenir  dans  leur 
piDloplasma,  à  colé  de  ce  noyau,  un  jiaïasile  très  voluniincux, 
et  la  proliféraiion  luicléaii'C  ne  peut  nullement  prèler  à  coni'usion. 

On  a  objecté  encore  que,  dans  ce  cas,  la  l'orme  (pie  nous 
appelons  parasitaire  et  qui  évolue  dans  la  cellule  à  coté  du  noyau 
lobule  n'est  pas  un  parasite,  mai.s  représente  simplement  la  con- 
densation d'une  partie  du  protoplasma  cellulaire  autour  de  l'un 
de  ces  fragments  nucléaires.  On  aurait  en  somme  une  inclusion 
cellulaire  dans  une  cellule  à  noyaux  multiples.  Nous  ojiposerons 
à  cette  conception  les  raisons  tirées  delà  structure  du  parasite,  de 
la  coloration  et  de  Y  évolution  du  corps  inclus  qui  s'agrandit  et  finit 
par  s'écbapjier  de  la  cellule  qui  reste  vacuolisée. 

lien  est  de  même  pour  les  karyskincses  alypiqaes  :  dans  les 
colorations  de  tissus  frais  par  l'Ebrlich,  les  figures  mitosiques  sont 
en  vert  intense  tandis  que  les  parasites  en  division  sont  colorées 
en  rouge  vif. 

2"  Déviation  du  processus  de  kératinisation.  —  A  l'beure 
actuelle,  la  plupart  des  auteurs  semblent  admettre  que  le  globe  épi- 
dermique  représente  une  simple  déviation  du  processus  de  kérati- 
nisation. Celui-ci,  au  lieu  de  s'opérer  comme  ordinairement,  d'une 
façon  excentrique,  se  ferait  ((  en  dedans  »  suivant  une  orienta- 
lion  concentrique,  de  façon  à  produire  dans  les  tissus  une  réten- 
tion des  cellules.  Par  le  fait  même  de  leur  tendance  vers  la  kérati- 
nisation, les  cell-ules  en  rétention  et  en  desquamation  auraient  une 
forme  particulière,  remarquable  parla  fusion  des  noyaux  et  la  com- 
pression des  filaments  protoplasmiques  par  des  portions  de 
cellules  kéi'atinisées. 

Si  l'on  suit  allentivement  le  processus  qui  aboutit  à  la  forma- 
lion  du  globe  épidermique  on  n'a  nullement  besoin  d'invoquer 
celte  déviation,  assez  mystérieuse  et  inexplicable,  du  processus  de 
kératinisation.  La  cellule  épitliéliale  du  corps  nialpigliicn  envabie 
par  le  parasite  réagit  autrement  que  la  cellule  glandulaire  suc- 
culente à  proloplasma  comj)ressible  et  dégénérant  facilement. 
Aussi  ne  r-encontrc-t-on  pas  de  globes  é|)iderini(jues  dans  celle-ci. 

Les  globes  existent  surtout  diuis  l(>s  épilliéliomas  de  t\|)('  mal- 
pigbien.  Nous  avons  déjà  signalé  conimenl  se  faisait  le  début  du 
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globe  épi(lerini(|uc.  L'mio  des  eellules  en  proliréraliou  devient 
beaueoup  plus  voluiniiieiisc  el  prend  une  forme  gIol)nleus(!  ; 
son  proloplasina  se  colore  d'une  façon  phis  intense  el,  en  même 
temps  que  son  noyau  Irès  net,  on  constate  un  petit  corj)s  rond 
homogène,  nucléole,  entouré  d'une  zone  hyaline  ;  c'est  le  parasite. 
La  cellule  épithéliale  hypertrophiée  comprime  les  cellules  avoisi- 
nantes  qui  prennent  une  forme  en  croissant  et  sont  profondément 
atteintes  dans  leur  nutrition.  Elles  rinissentpar  prendre  un  aspect 
chitineux  et  leur  noyau  est  fortement  aplati.  Le  parasite  se 
développant  encore,  la  cellule  centrale  se  désagrège  et  forme  une 
cavité  occupée  par  le  parasite  et  limitée  par  les  cellules  voisines 
ressemblant  a  des  cellules  kératinisées. 

C'est  la  forme  la  plus  simple  du  globe  épidermique  ;  nous 
reviendrons  plus  loin  sur  les  formes  plus  compliquées  qu'il  peut 
présenter. 

L'examen  à  l'étatfrais  démontre  la  nature  paï  asitaire  des  corps 
contenus  au  centre  du  globe  épidermique.  Ils  présentent  la  même 
structure  et  les  mêmes  colorations  que  les  parasites  intraproto- 
plasmiques  et,  par  écrasement  après  coloration,  on  peut  voir 
sortir  du  globe  une  forme  proloplasmiquc  pseudopodique  abso- 
lument identique  à  celles  qui,  antérieurement  décrites,  ont  les 
mêmes  réactions  colorantes  et  portent  un  noyau  nucléolé. 

L'aspect  particulier  des  cellules  chitinisées  s'explique  fort 
bien  par  la  compression  qu'elles  ont  subie  et  Faction  irrilative 
directe  du  parasite. 

Aucune  des  objections  qui  ont  été  formulées  contre  la  nature 
parasitaire  des  formations  anormales  rencontrées  dans  les  cancers 
ne  résiste  donc  à  un  examen  approfondi  et  nous  avons  plus  que 
jamais  le  droit  d'appliquer  aux  formations  anormales  du  cancer 
la  dénomination  de  formes  paras  ilaires. 
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B.  —  l*i'ouves  (lir<»ctes. 

1"  Cycles  de  reproduction  et  dimorphisme  évolutif. 

Nous  sommes  arrivé  à  montrer  que  les  formalions  anormales 
rencontrées  clans  les  cancers  ne  sont  pas  des  produits  de  dégéné- 
rescence ou  des  modifications  de  nos  tissus,  mais  des  corps  venus 
de  l'extérieur  et  doués  d'une  véritable  organisation.  Le  rapproche- 
ment fortuit  des  diverses  formes  nous  a  même  montré  que  l'on 
trouvait  des  intermédiaires  très  rapprochés  entre  les  formes  les 
plus  simple^,  et  les  plus  compliquées,  comme  si  l'on  suivait  les 
phases  d'un  développement  progressif  L'existence  de  formes 
enkysiées  et  de  formes  qui,  par  leur  structure,  rappellent  des 
spores,  laisse  penser  encore  que  ce  développement  doit  aboutir  à 
un  processus  de  reprodaclion. 

S'il  en  était  réellement  ainsi,  nous  aurions  démontré  que 
nous  sommes  en  présence  d'un  être  organisé  vivant,  capable  de 
se  reproduire  et  de  pulluler  dans  nos  tissus  suivant  un  mode  ou 
des  modes  déterminés. 

Il  nous  faut  donc  rechercher  s'il  existe  réellement  des  cycles 
évolutifs  pour  les  parasites  de  chaque  tumeur,  en  nous  aidant  de 
tous  les  matériaux  que  nous  avons  accumulés. 

L'examen  et  la  juxtaposition  des  figures  trouvées  dans  l'éljde 
des  tissus  frais  et  des  coupes  nous  a  permis  d'établir  facilement, 
pour  chacune  des  tumeurs  que  nous  avons  étudiées,  le  cycle  évolutif 
complet  de  sa  forme  parasitaire.  Pour  certains  cancers  cette  étude 
a  été  particulièrement  précise. 

Nous  avons  été  déroulé  tout  d'ai)ord  par  l'existence,  dans 
une  même  tumeur,  de  figures  qu'il  nous  était  absolument  impos- 
sible de  placer  dans  un  premier  cycle  bien  établi.  Après  de  nom- 
breuses comparaisons  de  toutes  les  figures  de  cette  tumeur  et 
éclairé  par  l'étude  de  figures  évolutives  particulières  à  d'autres 
cancers,  nous  sommes  arrivé  à  trouv(M'  la  raison  de  ces  formes 
en  apparence  anormales.  Le  jxirasite  d'une  même  tumeur  ne  se 
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déveloj)po  pus  loujours  suivdiil  un  cycle  cvolulij  iuil(/ii('  mais  peut 
en  présenter  deux  et  ineUne  trois  complet lemenl  dijjerenls. 

Il  existe  donc  un  \cnla\)\Q  dimorphisine  évolulij  el  celle  nolion 
a  rendu  immédiatemenl  facile  la  classifuialion  dos  diverses  figures 
trouvées  dans  une  même  tumeur. 

Les  exemples  qui  suivent  le  démontrent  surabondamment. 

Premier  exemple  (corrcspondanl  à  l'obscrvaLion  1  ;  Kig. 

a)  Cycle  aporulê  (Fig-  i^i,  n  à  </  cl  Pl.  Y,  llg.  i  à  8).  —  Les  Cormes  m icro- 
cocciques  très  nombreuses  (a)  passent  à  l'état  de  granulation  (h)  puis  de 
forme  cellulaire  à  protoplasma  nucléé  ( c)  qui,  augmentant  de  volume,  peuvent 
prendre  des  granulations  et  une  apparence  pseudopodique  (d);  ou  bien,  lors- 
qu'elles demeurent  iniraccllulaires,  une  forme  ovale,  le  novau  vésiculeux  pré- 
sentant alors  plusieurs  nucléoles  (e).  Les  granulations  s'accumulent  au  centre 


FiG.  ik.  —  Cycles  évolutifs  du  parasite  de  la  tumeur  de  Vohs.  /  (i "exemple).  —  Do  a  en 
g,  cycle  sporulé  à  kyste  résislanl  et  à  grosses  spores  ;  de    en  m,  cycle  asporulé  à  mérozoïles. 

pendant  que  la  paroi  kystique  se  forme.  La  masse  granuleuse  contenue  dans 
iekvste,  d'où  on  la  voit  sortir  après  éclatement  de  la  paroi  ( f),  se  rétracte  vers 
le  centre  et  le  noyau  se  divise  en  quatre  corps  ovales  nucléés  (g).  Dans  certains 
kystes  on  trouve  un  nombre  considérable  de  petits  corps  en  navette,  épais, 
réfringents  et  que  leur  structure  permet  de  considérer  comme  des  micros- 
pores (Pl.  V,  ilg.  8). 

b)  Sladc  non  enjfi/sié  à  monda  (Fig.  \^.  de  h  à  m  et  IM.  IV,  fig.  9, 
10,  r  r,  13).  —  Ce  stade,  très  net  dans  cette  tumeur,  a  pour  point  de  départ 
le  microcoque  arrivant  à  la  granulation  puis  à  la  forme  cellulaire  (Fig. 
h,  i).  Le  noyau  volumineux  renferme  un  gros  nucléole  qui  se  divise  en  cor- 
puscules disséminés  dans  deux  parlios  du  noyau  sé|)aréos  ]iar  un  élrangle- 
nient  (Fig.  /)[  cliacune  des  parties  .se  sépare,  augmente  de  volume  et  les 
corpuscul(<s  disséminés  dans  son  étendue  (Fig.  k)  deviennent  volu- 

mineux (Fig.  i/i.  l);  le  piotoplasina  se  condense  autour  et  on  a  ainsi  un 
nombre  considérable  de  petites  splières  nucléées  qui  composent  une  morula 
(Fig.  m). 


PREITES  DE  LA  .XATUltE  OUGANISÉE 


Deuxième  exemple  (corrcsponclaiil  à  l'obscrvalion  III,  Fig.  cl  V\.  I  cl  II). 

C'csl  le  plus  bel  exemple  tic  tliin()r[)liisuic  :  j'ai  conslatc  jusqu'à  l\  cycles 
évolulifs  très  précis  dans  celle  lumcur. 

a)  Cijele  .•iporulé  à  (/rosses  spores  (Fig.  ib,  a  h  (/).  —  Le  poinl  de  dépari 
est  la  (brnie  micrococcique  cxlraordinaircnicnl  abondante  (a).  Elle  conduit 
à  la  «rranulation  nuclééc  (h)  et  à  la  l'onne  cellulaire  (c).  Ccllc-ci  augnienle 
de  volume,  se  eom|)osc  de  plusieurs  zones  concentri(|ues  dont  une  granu- 
leuse et  une  zone  péripliéritpic  liyalinc,  laquelle  se  condense  en  granulations 
péripbériques (^c^j  qui  s'unissent  poui'  former  une  vérilable  [)aroi  très  épaisse, 
la  paroi  du  kyste  (e).  Le  protoplasma  granuleux  se  condense  tout  autour  du 
novau  ceniral  nucléole  dont  le  nucléole  se  divise  fe)  en  deux  ou  trois  parties. 
Autour  de  cliacune  de  ces  divisions  se  concentre  une  partie  du  protoplasma 


FiG.  i5.  —  Cycles  h'olutifs  du  parasite  de  la  tumeur  de  l'obs.  7/Z  (2"  exemple).  —  De  «  en 
ff,  cycle  sponilé  à  grosses  spores  el  à  sporozoitcs  volumineux;  de  /  en  q,  cycle  sporulé  à 
microsporcs  ;  de  r  en  v,  cycle  asporulé  à  mérozoïtes  :  x,  reproduction  par  division  directe. 

granuleux,  de  manière  à  Ibrmer  des  sortes  de  sporoblastcs  (f).  Enfin  le 
stade  terminal  que  nous  avons  pu  observer  avec  une  très  grande  netteté  est 
conslllué  par  la  formation  de  spores,  plus  volumineuses  rpie  le  sporoblaste, 
conlenant  cliacune  deux  corps  en  croissant,  nucléés,  séparés  par  une  double 
masse  de  reliquat  (ff).  On  consultera  à  cet  égard  les  1^1.  l  el  II. 

b)  Cycle  sporulé  à  microspores  (Eig-  i5,  de  h  à  r).  —  Les  granula- 
tions aboutissent  rapidement  à  la  forme  cellulaire  (^ij  el  à  la  fragmenlation 
de  celte  dernière  dans  une  paroi  k.vstiquc  (j).  Ces  granidations  irrégvdières 
se  portent  vers  la  |iéripliérie  tandis  qu'au  cenire  apparaît  un  corps  iiucléé  (k) 
(pii  se  développe  et  s'entoure  d'une  masser  gramdeuse  (l).  La  masse  centrale 
augmente  de  vohnne  el  on  y  dislingue  un  noyau  et  un  nucléole,  les  granu- 
lalions  péri|)liériques  devenant  plus  petites  et  plus  nombreuses  tandis  ([ue 
la  paroi  kYsti(pie  est  épaissie  ['///,  // ).  Le  nucléole  se  divise  (o)  et  on  voit  ap- 
paraître vuic  masse  ronde  cenliale  Ibi-mée  de  pcliles  splières  accolées  les 
unes  aux  autres  cacliant  conq)lct(Mnenl  la  masse  granuleuse  primitive  ( p). 
Les  pelitcs  sphères  rondes  périp!iéri(pies  s'écartent  les  unes  des  autres, 
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iciiiu'iil  (nalcs,  à  Ijords  lirs  ncls,  à  (•ciilrc  cl  ticMiiciil  pcr- 

|UMulirulaii('iii('iil    par    une   cxl riMiiilé  à  la  splièic  ronde  ^rainileuse  (|ui 
veparail  au-dessous  (q).   Kniin,  Ions  ces  [X'iils  corjMisciilcs  se  délaclieiil 
coni|)lèl(Miienl  ,  la  masse  iîranul<Mise  disparaîl  el.  on  esl  en  prc'sence  d'un  k\sle 
renlernianl  un  j^rand  iiondjre  de  cor[)useules  en  navelle  I rès  rélVinj^enls, 
représenl(>nl  des  niicrosporos  (r).  On  consiilleva  la  IM.  I.lif^.  i  à 

3"  Cijcle  usponilc  /rnioriiln  (Kig.  i"),  de  .s  à  v).  —  On  penl  (rouver 
tous  les  intermédiaires  en  pai  lani,  des  formes  micrococcifjues  cl  y  rovenanl. 
Le  noyau  se  divise  dans  le  prolo|)lasma  (I,),  celui-ci  se  condense  aulom-  des 
divisions^  nucléaires  (u)  cl  l'orme  une  morula  très  nelte  (o). 

/i"  Cycle  nsporulé  par  division  directe  (l'if,'.  i5,  x).  —  La  granulation 
enlourée  d'une  zone  hyaline  s'élire  clans  sa  gaine,  puis  se  dédouble;  la  zone 
liyaline  ne  se  divisant  pas  aussi  rapidement,  mais  s'étranglanl  de  manière  à 
simuler  un  pneumocoque,  puis  se  divisant  d'une  façon  complète  (x). 


Troisième  exemple  (correspondant  à  l'observation  II, 
voir  Pl.  IV,  fig.  I  à  i8). 

a)  Cycle  .tporvlé.  —  Début  par  des  granulations  et  des  formes  cellu- 
laires allongées  en  croissant  (Pl.  IV,  fig.  i)  ;  passage  à  des  formes  cellulaires 
de  ])lus  en  plus  volumineuses  à  trois  zones  conceniriques  (fig.  3,  4.  ti)  dont 
le  nucléole  se  divise  en  corpuscules  nucléés  (Pl.  l\ ,  lig.  3  et  5).  Le  para- 
site toujours  intracellulaire  prend  une  forme  ovale  régulière  (Fig.  8,  9)  qui 
bientôt  est  limitée  par  une  paroi  kystique  (Pl.  IV,  fig.  10).  Le  nucléole  et  le 
noyau  se  divisent  en  quatre  parties  qui  se  dispersent  dans  la  masse  granuleuse, 
en  remplissant  les  jjarois.  Le  kyste  renferme  plus  tard  quatre  petils  corps  nu- 
cléés encore  entourés  d'une  petite  quantité  de  granulations  fines,  le  reste  du 
kyste  étant  rempli  par  des  granulations  de  grand  volume  et  réfringentes 
(Pl.  IV,  11g.  18).  Enfin  dans  un  dernier  stade,  le  kyste  encore  agrandi  ren- 
ferme quatre  corps  à  double  contour  représentant  des  spores,  lesquelles  con- 
tiennent des  formes  l'ondcs  ou  ovales  en  voie  de  division,  mais  dont  l'une 
|)lus  nette  contient  des  corpuscules  en  croissants  à  centre  nucléé  biillant 
(Pl.  IV,  fig.  i5). 

2"  Cycle  nsporulé  à  croi.ssnnls.  —  Le  parasite  suit  l'évolution  décrite 
précédemmeni  juscprauv  formes  cellulaires.  Nous  avons  noté  des  formes 
volumineuses  conqjosées  d'une  masse  protoplasmique,  dans  lacpielle  existent 
deux  petites  splières  nucléées  représentant  une  division  du  noyau  et  d'autres 
renfermanl  une  masse  bleue  à  :>.  novaux  rouges  (Pl.  I\  ,  lig.  ())  ;  celte  masse 
bleue  s'allonge,  et  forme  deux  cor|)s  en  croissants  |)arl'aits  (Pl.  I\  ,  fig.  i  1). 

.H  '  Formes  h  musse  s;ircodi(iiie.  —  Nous  avons  trouvé  dans  ce  cancer 
de  grandes  masses  protoplasinicpies  linement  granuleuses  (pii  parfois  appa- 
raissent avec  une  partie  péripliéric[ue  claire  et  un  centre  granuleux,  et  (pii 
renferment  les  luies  (piatre  corps  allongés  à  division  nucléaire  à  clia(|ue 
extrémité,  les  autres  de  petils  corpuscules  lancéolés  (pii  ressemblent  à  des 
microspores. 
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Qiiiil  ricnii'  i'xempli'  (ohsci'x  al  ion  \  II.  Fii^.  i  (i  cl  IM.  I\  ,  (ii;.  i()  à  tif)). 

Ci/cle  sporalc.  —  Ou  suit  l'cvoliilion  depuis  la  l'orme  cellulaire  simple 
justpi'à  une  l'orme  cellulaire  à  ('ii\(>loppe  granuleuses  et  à  noyau  vésiculeux 
nucléole  f  /ïj.  Le  noyau  se  divise  en  six  fragmenls;  la  forme  ronde  devient 
ovale,  présenle  des  Iraninenls  volumineux  et  irrégidiers  cpii  se  portent  sur- 
tout vers  la  péi  ipliérie  (dj.  On  trouve  des  formes  enkyslées  composées  d'une 
double  paroi  reid'ermant  une  masse  granuleuse  au  centre  de  laquelle  existent 
cpialre  corps  ronds  nucléés  fe),  puis  d'une  paroi  plus  épaisse  décrivant  une 
forme  plus  ovale  et  renfermant  des  corps  ovoïdes  nucléés  bien  plus  volumi- 
neux (f)  ou  encore  un  volumineux  kyste  rond  jiolvsporé  (1^1.  1\  ,  flg.  uô). 


FiG.  lO.  —  Cycle  évolutif  apornlé  {!{'  exemple).  —  Kystes  à  paroi  résistanle  ol  tétrasporcs; 
g,  spore  à  un  corps  nucléé  et  à  deux  petits  corps  polaires. 

Nous  avons  trouvé  éi^alcment  dans  cette  tumeur  des  formes  isolées  à  double 
paroi,  à  extrémités  elHIées,  représentant  des  spores.  Dans  un  deces  corps  spori- 
formes  il  existait  un  corpuscule  rond  nucléé  et  deux  petits  corps  situés  à  une 
extrémité  (Fig.  lO,  r/ el  Pl.  lY,  fig,  22). 


Cinr/ai'cine  exemple  (observation  XIX,  Pl.  \l,  fig.  i3et  i/j  ;  Fig.  17). 


a)  Evolution  /i  i/sli(iue.  —  La  forme  cellulaire  simple  (a J  aboutit  ra[)i- 
demcnt  à  la  forme  cellulaire  volumineuse,  à  zone  livaline,  à  masse  granuleuse 


0V® 

a  â 


c 


Vui.  ]-.  —  Ci/rlf/téroluf ifs  du  parasite  du  cancer  de  Vohner ration  A'/X  —  Oc  n  en  f,  cycle 
sporulé  à  jjro.sscs  spores  ;  de  //  en  /,  cycle  aspornlé  en  rosace  ou  niargiierile. 

enleniiaiil  nu  no\aii  nucléolé  (l'^ig.  17,  il )  \  la  zone  exierne  forme  la  paroi 
k\>liqu('  cl  le  kvsle  |3arfait  apparaît  avec  une  forme  particulière,  en  h  icorne, 
a  pnitiles  arr  ondies,  à  [)aroi  épaisse  contenant  une  masse  granuleuse  à  noyau 
nucléolé  (Fig.  t7,  e;  Pl.  \  L  i.'-J,  c). 

b)  Cycle  asponilê  en  març/ueril.e  (i'  ig.  17,/  à  /y).  —  Le  noyau  de  la 
forme  cellulaire  simple  se  divise  cl  les  fragments  se  distribuent  suivant  les 
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doux  cvIn'inUôs  de  la  niasse  (|ui  s'étrangle,  (i);  cliaque  |)arlie  du  novau 
s'entoure  ensuite  de  |)r(tto[)lasnia  et  on  a  des  corijs  ovales,  nueléés,  disposés 
en  rosace  ou  en  inar^uerile  (l^'ii;;.  17,  y  j- 

Sixième  exemple  (observation  \\  ,  IM.  \  H,  lig.  /|  à 

Celle  observation  ollVe  un  bel  exemple  de  division  en  feuilles  de  inarç/iie- 
rile.  A  la  ("orme  micrococcique  fait  suite  la  granulalion  et  la  Corme  cellulaire 
simple  (Pl.  ^  II,  /|).  La  masse  proto[)lasmi(|ue  augmente  de  volume  ainsi 
que  le  noyau  (|ui  se  divise  (Pl.  \II,  5).  Le  proloplasma  se  sépare  en  seclenrs 
égaux  qui  vonl  de  la  péri[)iiéi'ic  au  centre  aboutissant  à  un  lésidu  nucléaire, 
cbaque  secteur  contenant  un  fragment  du  no\au  primitif  (Pl.  YII,  ilg.  G). 
Cbacun  de  ces  secteurs  forme  ensuite  un  corps  ovale  allongé  et  ces  corps 
réunis  par  leur  exlrémité  centrale  forment  cbacun  une  feuille  de  marguerite 
(Pl.  \  I,  fig.  8).  Il  existe  également  un  ci/cle  .sporulé  aboutissant  à  la  for- 
mation de  spores  contenant  deux  corps  en  croissant  (Pl.  ^  I,  fig.  g.) 

Septième  exemple  (observation  IV,  Fig.  18). 

a)  Cycle  sporalé.  —  Les  formes  micrococciques  étaient  enlrèmement 
abondantes  dans  cette  tumeur.  On  observe  ensuite  la  série  ordinaire:  granu- 
lations, formes  cellulaires  simples,  formes  cellulaires  complexes  formées  de 
plusieurs  zones  protoplasmiqucs  (Fig.  18,  a  h  c).  On  arrive  à  la  formation 
d'un  kyste  à  parois  épaisses  rempli  de  protoplasma  granuleux  et  renfermant 
un  corps  ovale  homogène  à  noyau  vésiculeux  nucléole  (d ).  Le  corps  central 
s'accroît,  s'étrangle  et  forme  quatre  masses  réunies  par  leurs  extrémités, 
(Fig.  i8,  e)  qui  sont  des  spores  (Fig.  18,  f)  et  qui  finissent  par  se  séparer, 
formant  des  splièrcs  ovales  nueléés. 


d  e       f  c  A 

Fig.  18.  —  Cycles  h'oliitifs  du  parasite  de  Vohseyvation  IV.  —  Dca  à  f.  cycle  sporulé  à 
spores  voliunincuscs  \  de  g  sy  l,  cycle  asporiilc  à  marguorile. 


b)  (hjcle  nsponilè  en  rosace.  —  De  la  forme  miciococci(pie  on  arrive 
à  la  forme  cellulaire  simple  dans  laquelle  la  niasse  protoplasmicpie  ac(|uierl 
un  volume  considérable  et  dont  le  noyau  se  segmente.  protoplasma  se 
déprime  autour  des  divisions  nucléaires  (Fig.  18,  j)  et  «pialre  corps  splié- 
ri(|ues  nueléés  prennent  naissance.  Ou  bien  la  masse  proto|)lasmique  conte- 
nant les  fragments  nucléaires  es!  divisée  en  cpiatre  secteurs  égaux  nueléés  (U): 
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rliiUjuo  socti'ur  s(>  condciisc,  se  srparc  tlii  xoisiii  cl  l'oriuc  dis  corps  ovales 
réunis  ou  rosace  (iMg.  i8,  l). 

Huitième  exemple  (observation  X  ;  Pl.  V,  fig.  i3  à  17  et  Fig.  19). 

Nous  avous  couslaté  surloul.  dans  cet  exemple  l'exislencc  de  deux  ci/cles 
sporiilès,  l'uu  à  grosses  spores,  l'aulrc  à  microspores  cl  d'un  cycle  a.sporulé. 

a)  Cycle  .iporulé  à  grosses  spores.  —  De  la  forme  micrococcicjue  on 
arrive  aux  granulations  et  aux  formes  cellulaires  simples  puis  plus  com- 
plexes (Fig.  19,  aenc).  Le  noyau  se  segmente  dans  la  masse  protoplas- 
mique  homogène  centrale  (Pl.  Y,  fig.  t5).  Cliaque  fragment  nucléaire  finit 
par  s'entourer  d'une  partie  du  protoplasma  homogène,  et  on  a  ainsi  C|uatrc 
corps  ovales  ou  ronds,  nucléés,  dans  une  masse  protoplasmic|ue  granuleuse 
(PI  Y,  fig.  16).  Il  se  forme  une  paroi  kystique  et  l'on  arrive  à  avoir  un  kyste 
ovale  011  rond  contenant  cjuatre  spores  très  volumineuses  à  masse  centrale 
ronde  granuleuse  (Pl. Y,  lîg.  1 3  et  17).  Chaque  spore  de  forme  ovale  contient 
deux  corps  nucléés  etjpréscnte  une  forme  ovale. 


Fig-  19.  —  Cycles  évolutifs  du  cancer  de  V observât ioti        —  De  «  en  h,  cycle  sporulé 

Itîtraspore  à  kystes  résislanls;  de  i  en  Ji,  cycle  asporulé  ;  nt,  kyste  renfermant  des  micros- 
pores  (cycle  sporulé). 

Les  spores,  étudiées  de  plus  près,  ont  un  contour  formé  par  une  ligne 
épaisse  et  renferment  une  masse  ronde  à  noyau  nucléolé  et  à  l'un  des  pôles 
une  autre  masse  homogène  accolée  en  forme  de  croissant  contre  la  paroi,  ou 
roulée  en  boule  dépriinéc  sur  un  côté  (Fig.  19,  (f)'  sous  l'iniluence  d'une 
pression  un  peu  forte,  cette  masse  homogène  peut  être  énucléée  de  la  spore 
comme  une  substance  molle  c|ui  s'étire  (11g.  19,  h). 

b)  Cycles  porulé  à  microspores.  —  Nous  n'avons  pu  arriver  à  trouver  tous 
les  stades  intermédiaires,  mais  le  kyste  a  microspores  était  remarquable- 
ment précis,  comme  limite  et  comme  spores  lancéolées  à  paroi  épaisse 
(Pl.  Y,  llg.  i/|  et  Fig.  19,  m). 

c)  Cycle  asporulé.  —  On  Irouve  après  les  formes  microbiennes  et  les 
granulations  sinq)los  une  l'ornu'  ([ui,  oulre  le  noyau  central,  contient  un 
corpuscule  en  croissant  (|ui  l'embrasse  (Fig.  19,  k).  Le  protoplasma  des 
formes  cellulaires  augmente  de  volume,  le  noyau  se  divise  en  fragnicïils  très 
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potils  (Kig.  l(),  l);  OM  csl  (Ml  pn'scncc  de  l,i  Iniinc  (|ui  piécctlc  imiiiédia- 
lemonl  la  inorula. 


Neuvième  exemple  (obscrvalion  M.  l'I.  III,  lig. 


a)  Cycle  sporulé  (polysporé).  —  Les  Ibriiacs  inlcrococciquos  ol  les  gra- 
nulalioMS  ont  pu  ôlrc  observées  clans  tous  leurs  stades  (IM.  lil,  -y  à  i  i).  Les 
l'ornies  collulau'es  présentent  rapidement  une  division  de  leur  novau  en  très 
nombreux  fragments.  Ces  i'ragments  se  séparent,  augmentent  de  volume;  le 
protoplasma  se  condense  autour  et  on  assiste  à  la  formation  dans  la 
cellulc-liùtc  de  corps  spbéricpies  nucléés  (PI.  III,  12,  i3).  Une  paroi  kys- 
tique apparaît,  les  spores  prennent  une  forme  ovale  à  extrémités  eflllécs  et 
Unissent  ])ar  remplir  complètement  la  cavité  du  kvste  (Pl.  IIÏ,  (ig.  lO,  18). 
ICIlcs  présentent  un  noyau  et  un  nucléole,  puis  quatre  corpuscules  en  navette 
portant  une  granulation  centrale  réfringente. 

b)  Il  existe  un  cijcle  asporulé  à  morula  (Pl.  III,  fig.  i5). 


Dixième  exemple  (Pl.  t\ ,  fig.  aG  à  29  ;  Fig.  20,  de  a  à  f  ). 

Cette  observation  est  remarquable  par  une  évolulion  asporulée  ahou- 
lissanl  h  des  rosaces  ou  à  une  morula  el  à  la  formation  de  corps  en  crois- 
sants libres  (mérozoïtes). 

On  observe  des  formes  mlcrococciqucs  et  des  granulations  extrêmement 
nombreuses  (Pl.  IV,  (Ig.  26),  des  formes  cellulaires  sim])lcs,  des  formes  cel- 
lulaires à  proloplasma  bomogène  périnucléaire  (Fig-  20,  d).  Le  protoplasma 


a  b 


® 


Fio.  y.0.  —  Cycle  évolutif  asporulé  du  para.iite  d'un  cancer  du  sein.  —  a  ii  c  formes 
microl)iennes  ol  granulalions  ;  d,  forme  cellulaire  avec  divisions  nucléaires;  e,  morula; 
mérozoïtes. 


.se  divi.se  en  fragments  réguliers  qui  se  disposent  en  ro.sace  (Pl.  I\  ,  lig.  27). 
Ou  bien,  le  noyau  .se  fragmente  et  les  fragments  se  dispersent.  Le  proto- 
plasma se  condense  autour  de  cliactm  de  ces  fragments  et  on  a  ain.si  une 
.série  de  petites  sphères  rondes,  nucléées,  réunies  en  une  splière  volumineuse, 
une  morula  (Fig.  20,  c  et  Pl.  Ht,  iig.  28).  Survient  ensuite  un  .stade  (pic 
nous  n'avons  pu  ol)ser\er  (pie  dans  celte  tumeur  :  les   petites  .sphères 
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s'alloniï(Mif  ol  se  clis|)0.soiil  siiixanl  un  niômo  axe  de  Caçon  à  former  des  corps 
en  crois,s;ml  accolés  les  uns  aux  autres  et  disposés  dans  le  même  sens 
(Fig.  20,  fcl  Pl.  IV,  lig.  29). 


Onzième  exemple  (obserYalion  XYIII,  Pl.  VI,  fig.  8  et  9  ;  Fig.  21). 

Exemple  remarquable  de  très  petites  formes  à  cycle  asporiilé.  Les  formes 
nucrococciques  sont  exlrèmemcnt  petites,  de  même  que  les  granulations. 
Dans  les  formes  cellulaires,  le  noyau  se  divise  en  un  nombre  très  grand  de 
])etitcs  granulations  d'abord  réunies  au  centre  du  proloplasma  (Fig.  21,  e 
et  Pl.  VI,  fig.  9,  m),  puis  disposées  en  forme  de  couronne  (Fig.  2t,  f  ci 
Pl.  VI,  lig.  9,  r)  et  mises  ensuite  en  liberté;  ou  bien  les  fragments  nucléaires 
se  di.spcrsent  dans  le  protoplasma  cjui  se  condense  autour  et  constitue  une 
morula  de  petite  dimension,  par  rapport  aux  exemples  précédents,  mais 
à  très  nombreux  fragments  (Fig.  21,  g,  h  et  Pl.  VI,  fig.  8,  cj. 


Fig.  21. —  Cycles  évolutif .i  dît  parasite  delà  tunieiir  de  l'observation  XVII  T.  — De  a  en  f, 
formes  cellulaires  avec  divisions  Ivès  petites  du  noyau;  f,  divisions  nucléaires  de  très  petite 
taille  réunies  en  couronne  (marguerite  ou  rosace  microscopique)  ;  g,  h,  cycle  asporulé  à 
micromérozoïtes  (morula). 


Douzième  exemple  (Pl.  VII,  Qg.  2  et  3). 

C'est  un  cijcle  asporulé,  à  morula  formée  de  très  petits  éléments.  Les 
formes  micrococciques  et  les  granulations  aboutissent  à  des  formes  cellulaires 
de  faible  développement  (Pl.  VII,  fig.  3,  l);  le  noyau  se  divise  en  fragments 
extrêmement  petits  (Pl.  VII,  iig.  ?>  m)  ;  le  protoplasma  se  déprime  autour 
de  chacun  de  ces  fragments  (Pl.  VII,  fig.  2,  aj,  et  aboutit  à  la  formation 
de  toutes  j)elites  spbères  nucléées  réimics  en  morula  (Pl.  ^  II,  lig.  2)  :  ou 
bien  la  fragmentation  du  noyau  finit  par  former  une  rosace  à  nombreux  et 
très  petits  éléments  (PL  A  II,  fig.  3,  nj. 


Treizième  exemple  (observations  XXII  et  XXIIl). 


Division  direclc.  —  Dans  cerlaines  Itmieurs  il  nous  a  semblé  qu'il  existait 


im  procossus  aclir (le  division  diroclc.  Ce  |ivorossns  paraît  (''Ire  la  r('glc  dans 
l(\s  sarcomes.  La  pelilc  ^ramdalloii  forme  à  la  lin  une  masse  liomo^'ènc  dans 
une  zone  hyaline.  Celle-ci  s'accroil,  tandis  (|ue  la  mas.so  centrale  se  Iraji- 
menle.  Ces  IVagmcnls  se  dissocient  dans  la  zone  hyaline,  (|ui  entoure  chaciui 
d'eux  et  se  dispersent  sans  formation  de  moriilu  (Pl.  \  II,  li^.  lo  cl  Pl.  \  III 
lîg.  i). 

On  voit  par  celle  série  d'exemples  que  les  formalions  ai'ior- 
males  présentent  une  évolution  progressive  qui  aboulit  à  un 
stade  de  reproduction. 

Mais  le  cycle  évolutif  n'est  pas  toujours  unique  pour  le 
parasite  d'une  tumeur  déterminée.  Dans  un  même  cancer,  les 
parasites  peuvent  évoluer  et  se  reproduire  suivant  des  cycles 
différents  :  cycle  sporulé  à  grosses  spores  et  à  microspores  ;  cycle 
asporulé,  avec  formation  de  morula  ou  de  rosaces,  de  corps  en 
marguerite;  division  directe.  Je  signale  particulièrement  ces  pa- 
rasites de  très  petite  taille  qui  se  reproduisent  dans  les  tumeurs, 
et  dont  les  divisions  nucléaires,  disposées  en  couronnes,  se  dis- 
persent ensuite  dans  les  tissus  (Pl.  VI,  fig.  8  et  9  ;  Pl.  MI, 
fig.  II  ;  Fig.  21). 

En  résumé,  il  existe  bien  dans  les  tissus  cancéreux  un  être 
oi'ganiséqui  y  évolue  et  s'y  reproduit  suivant  des  cycles  variés 
constituant  un  dimorj)liisme  évolutif  des  plus  précis.  Si  nous 
remarquons  que  sa  vie  se  passe  en  grande  partie  dans  la  cellule 
et  aux  dépens  de  la  cellule,  cet  être  inférieur  a  tous  les  caractères 
d'un  parasite. 


2°  Cultures  des  parasites  du  cancer. 

Comme  dernière  preuve  de  la  nature  animée  des  formations 
anormales  rencontrées  dans  les  cancers,  il  restait  à  tenter  de  les 
cultiver  hors  des  tuinears,  sur  des  milieux  arlificiels. 

On  pouvait  penser,  à  priori,  que  ces  cultures  seraient  bien 
dilTicilcs,  si  ce  n'est  im|)ossil)les,  à  réaliser,  en  considéranl  les 
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licMis  t'Iroils  qui  uiiisscnl  le  plus  souvent  les  parasites  à  la  cellule- 
hote,  la  délicatesse  de  ces  parasites  et  la  complexité  de  leur  cycle 
évolutif. 

Cependant  nos  recherches  nous  avaient  démontré  un  fait 
important:  les  cancers  et  les  sarcomes  renferment  des /ormes 
microbiennes  et  des  granulations  qui  ne  sont  pas  fatalement 
destinées  à  suivre  les  stades  nombreux  d'un  des  cycles  évo- 
lulifs  signalés,  mais  peuvent  se  reproduire  par  simple  division 
directe. 

Grâce  à  cette  constatation,  l'essai  de  cultures  en  milieux  arti- 
ficiels devenait  moins  présomptueux. 

Milieux  de  culture.  —  Nous  avons  essayé  tous  les  milieux 
liquides  et  solides  employés  couramment  en  bactériologie,  bouillon 
peptonisé,  bouillon  glycériné,  bouillons  sucrés,  eau  de  tou- 
raillon,  agar  peptonisé,  agar  glycériné,  sérum  de  cheval  normal, 
gélatine. 

Ceux  que  nous  avons  surtoul  employés  sont  le  liquide  d'ascite, 
le  sérum  de  cheval  liquide,  des  milieux  liquides  contenant  de 
V albumine  de  l'œuf  et  le  sang  de  lapin  ou  de  chien  maintenu  incoa- 
gulable  par  l'extrait  de  sangsue. 

a)  Milieu  albumineux.  —  Mélange  a  parties  égales  d'eau  stéri- 
lisée el  d'albumine  de  l'œuf  recueillie  asepliquement. 

b)  Sang  incoag niable.  —  Le  sang  est  rendu  incoagulable  lors- 
qu'on le  mélange  à  de  l'extrait  de  tête  de  sangsue.  Pour  préparer 
cet  extrait,  on  broie  au  moulin  des  têtes  de  sangsues  durcies  dans 
I  alcool  absolu.  On  fait  bouillir,  une  minute,  cette  poudre  dans 
autant  de  fois  2  centimètres  cubes  d'eau  qu'il  y  a  de  têtes  de  sang- 
sue et  on  filtre.  Le  filtrat  est  divisé  dans  une  série  de  tubes  sté- 
l  ilisés  que  l'on  porte  à  lOO^-ioS"  C.  pendant  vingt  minutes.  On 
peut  conserver  indéfiniment  ce  liquide  avec  toutes  ses  propriétés. 

On  peut  faire  de  deux  façons  le  mélange  du  sang  et  de  l'extrait 
de  sangsue  :  in  vitro,  ou  dans  les  veines  mêmes  de  l'animal. 
Dans  le  premier  cas  on  fait  couler  le  sang  dans  le  tidje  contenant 
l'extrait,  en  prcjiant  soin  de  le  faire  tomber  directement  sans  tou- 
cher aux  parois,  ou  bien  on  place  l'extrait  dans  ime  seringue  slé- 
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riliscc,  puis  on  aspire,  dans  une  arlèrc,  le  sang  ([ui  vient  se  mé- 
langer aussitôt.  Pour  que  dans  ce  mélange  m  z)<7ro  l'action  an li- 
coagulanle  persiste,  il  est  bon  de  faire  le  mélange  de  deux  tiers 
de  sang  pour  un  tiers  d'extrait.  Dans  le  second  cas,  on  injecte 
dans  les  veines  de  l'animal  une  quantité  de  liquide  représentant 
deux  têtes  de  sangsue  par  kilogramme  du  poids  du  corps  ;  on 
prend  ensuite  directement  dans  les  vaisseaux  ce  sang  devenu 
incoagulable. 

Nous  avons  employé  pour  la  première  Ibis  le  sang  rendu  incoa- 
gulable par  l'extrait  de  sangsue,  comme  milieu  de  culture.  Le  sang 
employé  a  été  tantôt  du  sang  de  chien,  tantôt  du  sang  de  lapin. 

Mode  d'ensemencement.  —  La  manière  d'ensemencer  ces 
milieux  a  été  très  variée.  Pour  une  même  tumeur  on  ensemen- 
çait divers  milieux  avec  des  produits  de  raclar/ede  la  surlace  de  sec- 
tion fait  aseptiquement,  avec  des  vermicelles,  des  parties  caséifor- 
mes,  avec  le  contenu  de  kystes  et  de  parties  pulpeuses,  ou  encore 
avec  des  fragments  coupés  au  couteau  stérilisé  dans  la  partie  cen- 
trale ou  périphérique  de  la  tumeur.  Chacune  de  ces  parties  ense- 
mencées était  examinée  soigneusement  au  microscope,  de  façon 
à  connaître  exactement  la  forme  et  le  nombre  relatif  des  parasites 
qui  s'y  trouvaient. 

Tous  ces  ensemencements  ont  été  faits  avec  les  précautions 
les  plus  minutieuses,  de  façon  à  obtenir  une  asepsie  complète. 
Dans  tous  les  cas  où  cette  dernière  a  été  parfaitement  réalisée  et 
oii  il  s'agissait  de  tumeurs  non  ulcérées  et  recueillies  immédiate- 
ment après  l'opération,  nous  n'avons  pas  observé  de  développe- 
ment microbien  banal  dans  les  cultures.  Nous  ne  relatons  que 
quelques-unes  des  expériences  qui  nous  ont  paru  les  plus  con- 
cluan  tes. 

ExPKRiENCE  I.  Carcinome  du  .sein  avec  énorme  masse  c/anfjlionnaire 
à  nombreux  points  jauntitres  (cm  rosponcliiiil  à  l'Observation  X\  III)  ; 
(IM.X,  Ilg.  7à  i5).' 

A.  liaclaf/e  de  la  surface  de  la  tumeur.  —  Los  produits  rôsnilant  du  ra- 
clage d'une  coupe  l'aile  ascpli(|ueinenl  au  centre  (le  la  t  umeur  sont  ensemencés 
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sur  liquide  f/'<7vc//t%  houiUon  ordinni're,  c;iii  de  loiirailhm ,  (/él.iline  li- 
(/lU'/ice.  Los  (MisniuMiconuMils  sur  btmilldu  ordiuairo  n'onl  pas  donné  do 
dôvcloppenuMit  ;  lo  liquide  asciliquc  a  donné  lieu  à  un  dévoloppiMueul,  Irès 
roniarcpiable. 

a)  Liijnide  d'uscile.  —  Ensemencé  avec  un  denii-cenlunèlre  cube  de 
produit  de  radane  :  laissé  à  la  leinpéialure  de  80°  pendant  10  jours,  puisa 
une  leinpéraluro  de  uo". 

Au  dixième  Jour,  le  liquide  présente  un  dépôt  abondant  surmonté  d'un 
léger  trouble  granuleux  :  à  l'examen  microscopique  on  trouve  des  cellules  en 
Aoie  de  dégénérafion  et  renfermant  des  éléments  parasitaires,  mais  surtout 
des  cellules  dégénérées  et  des  parasites  (encore  peu  abondants)  en  liberté. 

Au  vinc/l-unième  Jour,  les  cellules-hôte  sont  complètement  dégénérées 
et  réduites  à  de  petits  amas  granuleux  ;  mais  dans  la  couche  inférieure  et  dans 
celle  du  milieu  on  trouve  de  ti-ès  nombreuses  formes  parasitaires  d'une  grande 
netteté,  à  contours  très  précis.  Examinées  sans  coloration  elles  apparaissent 
formées  de  parties  de  réfringence  variable.  Certaines  sont  de  petites  masses 
linement  m'anuleuses  ressemblant  à  des  amibes.  J'ai  vu  une  de  ces  formes 
présenter  des  mouvemenl-s  ;imihoïde-s  \ndnh\[i\h\cii  qui  modiliaienl,  en  une 
Irès  grande  lenteur,  la  forme  de  ses  contours  (Pl.  X,  lig.  7).  Après  colora- 
tion à  la  safranine  aqueuse  à  i  pour  100  les  parasites  s'apei'çoivent  très 
rapidement  ;  leur  nombre  est  considérable  et  les  formes  très  variables.  Les 
formes  microbiennes  et  les  granulations  sont  très  abondantes  et  elles  appa- 
raissent avec  les  caractères  de  réfringence  que  nous  leur  connaissons  déjà 
(Pl.  X,  fig.  7)  ;  puis  vient  toute  la  série  des  formes  cellulaires  à  structure 
délicate  et  complexe,  à  contours  très  purs,  entourées  d'une  zone  hyaline, 
renfermant  un  noyau  vésiculeux  nucléolé  (Pl.  X,  fig.  8).  On  peut  observer 
des  formes  dans  lesquelles  le  noyau  augmente,  se  lobe,  se  divise  et  enfin  des 
formes  kystiques  extrêmement  nombreuses,  d'une  grande  délicatesse  et 
d'une  netteté  géométrique  de  contours  (Pl.  X,  iig.  9,  10,  11,  12).  Ces 
figures  montrent  les  diverses  formations  enkystées  et  permettent  d'en  suivre 
le  développement  successif  jusqu'à  la  formation  des  spores.  Sous  l'influence 
de  la  pression  exercée  par  la  lamelle,  la  paroi  kystique  peut  se  rompre:  la 
masse  ])rotopIasmique  granuleuse  fait  en  partie  hernie  comme  une  masse 
pseudoj)ndi(pie  (Pl.  X,  fig.  9)  ou  bien  sort  du  kyste  en  même  temps  que  les 
corps  soproblastiques  (Pl.  X,  fig.  10). 

Au  cinquanlième  Jour,  la  plupart  des  formes  enkystées  ont  disparu  et 
on  constate  uniquement  des  granulations  en  nombre  considérables  et  des 
lormes  Miicrocorcifpi(>s  encapsulées. 

b)  (iêhiLine  liquéfiée.  —  Plusieurs  tubes  de  gélatine  liquéfiée  sont  ense- 
mencés avec  un  demi-centimètre  cube  de  raclage  de  cancer  et  sou!  mainle- 
nues  à  l'étuvc  à  28°. 

Au  dixième  Jour, Vcxamen  microscopique  montre  de  nombreux' détritus 
cellulaires  en  dégénérescence  granulograisseuse  ;  il  reste  de  noinbreuscs 
formes  ronfles  ou  ovales  et  réfringentes. 

Au  quinzième  Jour,  les  cellules  ont  à  |)eu  près  com]ilètem(Mit  "disparu . 
Les  granulations  sont  nondireuses  :  elles  sont  de  \olume  variable,  réfrin- 
gentes, fortement  colorées  par  la  safranine  en  pourpre  brillant.  Les  formes 
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collnlaires  coinpioxcs  sont  en  pclil  nombre,  niais  on  ronconlro  des  kvstos  h 
])ai'ols  IVaf>;ik's,  très  milices,  renlermant  des  corps  ronds  nucléés  et  nucléoles 
représenlanl  des  sporoblasles  (IM.  X,  iig.  i3).  Mais  en  dehors  de  ces  formes 
IvYsliques,  et  eji  nombre  considérable,  exisleni  des  sphères  volumineuses 
Ibrniécs  par  l'agglomération  de  petites  sphères  imcléées  et  qui  révèlent  l'aspect 
des  morulus  (Pl.  X,  Iig,  les  petites  s|)hères  peuvent  même  présenter 
une  forme  allongée  de  façon  à  ap|)araîlie  comme  des  mérozoïles  (IM.  X, 
llg.  lo).  Je  dois  signaler  également  rexislencc  de  corps  extrêmement  petils, 
eflllés  à  leur  extrémité,  recourbés  en  arc  de  cercle,  fortement  colorés  par  la 
safraninc  et  présentant  en  leur  centre  un  point  brillant  prcscpic  incolore. 

Malheureusement  une  infection  bacillaire  développée  dans  la  culture 
après  cet  examen  empêcha  toute  étude  ultérieure. 

13.  Vermicelles,  comédons  et  produit  de  raclac/e  des  points  environ- 
nants. —  La  surface  de  la  tumeur  présentait  en  certains  points  une  agglo- 
mération de  points  blancs  jaunâtres  d'où  la  pression  faisait  sortir  de  longs 
vermicelles.  Xous  avons  ensemencé  ces  produits  d'expression  en  même  temps 
que  les  substances  obtenues  par  raclage  des  |)arlies  voisines. 

L'examen  des  coupes  liistologiques  colorées  nous  avait  déjà  montré  que 
les  formes  parasitaires  sont  très  nombreuses  en  ces  points. 

a)  Sanr/  de  lapin  incoag uhihle.  —  Ensemencement  de  un  demi-centi- 
mètre cube  de  ces  produits  cancéreux. 

Au  huitième  jour  on  constate  de  nombreuses  granulations  à  enve- 
loppe hyaline  dont  la  plupart  ont  un  volume  assez  grand.  Les  formes  cellu- 
laires sont  également  nombreuses  et  en  particulier  des  formes  indiquant  des 
divisions  nucléaires  entourées  d'une  condensation  protoplasmique.  Mais 
les  éléments  les  plus  remarquables  et  les  plus  nombreux  sont  consti- 
tués par  des  formes  enkystées  à  des  stades  très  variés  de  développement.  Les 
jiarois  kystiques  sont  minces  mais  ont  un  double  contom-  très  net  ;  elles  sont 
rigides  ou  se  moulent  sur  les  éléments  contenus  à  l'intérieur.  Ceux-ci  sont 
en  nombre  variable,  de  quatre  à  huit,  arrondis,  renfermant  un  gros  noyau 
nucléolé,  coloré  fortement  par  la  safranine  (Pl.  X,  tlg.  Ta). 

Nous  devons  signaler  encore  de  véritables  morulas  formées  par  le  grou- 
pement de  petites  sphères  à  gros  noyaux. 

Au  vingtième  Jour,  granulations  encore  plus  abondantes;  il  en  existe 
de  très  nombreuses  qui  dépassent  le  volume  d'un  gros  microcoque  et  ont 
une  sorte  de  nionvement  giratoire.  On  les  distingue  très  nettement  des 
graïudations  dues  à  la  dégénérescence  des  cellules  et  des  globules  rouges 
par  leur  volume  et  surtout  par  l'intensité  de  leur  coloration  par  la  safranine, 
leur  luminosité  et  le  petit  halo  réfringent  qui  les  environne. 

b)  A(/cir  Inclosé.  — Ensemencement  des  produits  cancéreux  à  la  surface 
de  l'agar  en  couche  mince,  homogène  ;  la  cullure  est  laissée  à  mie  temj)éra- 
lure  de  i8  à  20". 

Au  neuvième  jour.  —  On  observe  à  la  surface  de  l'agar  de  petites  suré- 
lévations grisâtres,  brillantes,  du  volume  d'une  pointe  d'épingle  à  un  petit 
grain  de  mil,  disséminées  en  /|  à  5  endroits.  T/examen  d'une  de  ces  surélé- 
xalioiis  iiioiitrc  loiilc  la  série  des  loi-mes  parasitaires  en  \ oie  de  développe- 
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iiKMil  (>l  (logagéos  (lo  lout  rapporl'avcc  les  cellulos.  Leur  slrucLiirc  est  In-s 
prcVisc,  loin-  coloration  parlailc.  Les  granulations  de  petite  taille  sont,  peu 
abondantes;  on  trouve  surtout  de  grosses  graïuilations  lioniogènes,  lumi- 
neuses, à  péripliérie  rél'ringenle  et  claire.  Les  l'ornies  cellulaires  existent  mais 
peu  nombreuses  tandis  que  les  l'ornies  enkystées  domincnl  et  révèlent  les 
mêmes  caractères  (pie  nous  venons  de  décrire  dans  le  sang  incoagulablc.  (^es 
Ivvstes  renrermenl  de  nondjreux  éléments  ronds  nucléés. 

Un  mois  après.  —  11  existe  un  nombre  plus  considérable  de  petites  éle- 
Mu  es  et  l'une  d'elles  fait  une  saillie  plus  considérable,  semblable  à  une  tète 
d'épingle.  A  l'examen  microscopique  on  y  trouve  un  nombre  bien  plus  grand 
de  granulations  de  petite  taille,  tandis  que  les  kystes  volumineux  sont  de- 
venus très  rares.  Mais  il  existe  de  nombreuses  formes  ovales,  à  bouts  arrondis 
ou  el'tilés,  renfermant  deux  corps  nucléés  et  qui  représentent  des  spores. 

Deii.r  mois  nprèfi.  —  Les  granulations  n'ont  pas  augmenté  de  volume  ; 
on  recueille  celles  qui  existent  à  la  surlace  de  l'agar  pour  les  réensemencer 
sur  des  milieux  neufs. 

ExeihuEiNCE  11.  Carcinome  du  .sein. 

Avec  le  raclage  du  centre  de  celte  tumeur  (correspondant  à  l'Obs.  A  : 
Pl.  IV,  ilg.  3o  à  87)  on  fait  des  ensemencements  sur  des  milieux  très  divers, 
liquides  et  solides.  Le  sang  rendu  incoagulablc  et  le  liquide  d'ascite  ont 
seuls  donné  des  résultats  intéressants. 

a)  Sanç/ (le  lapin  incoagalahle.  —  Ensemencé  avec  un  demi-cenlimèlre 
cube  de  raclage,  laissé  à  la  température  de  18  à  30". 

Au  deuxième  jour,  le  sang  a  légèrement  bruni  et  présente  un  petit 
caillot  à  sa  partie  inférieure. 

Au  sixième  jour ,  on  trouve  de  nombreuses  granulations  safrano])liiles 
entourées  d'un  lialo  réfringent,  de  volvuue  variable  (Pl.  X,  lig.  33),  ainsi 
que  des  éléments  formés  par  une  zone  hyaline  renfermant  au  centre  une  gra- 
nulation ronde  et  parfois,  à  côté  de  cette  dernière,  une  petite  forme  en  crois- 
sant. Les  corps  les  plus  abondants  sont  constitués  par  des  formes  rondes 
du  volume  de  10  à  12  \x  environ,  à  bords  délicats,  mais  très  précis,  et  renfer- 
mant, au  centre  d'une  large  zone  livaline,  une  masse  granuleuse  colorée  par  la 
safranine.  On  rencontre  des  kystes  de  grand  volume,  ronds,  à  parois  extrême- 
ment minces  se  moulant  en  certains  points  sur  les.  éléments  inclus  (Pl.  \, 
lig.  ;  ces  derniers  sont  de  volume  variable  :  les  plus  petits,  ronds,  à  petite 
masse  centrale  nucléée,  les  plus  volumineux  également  ronds,  à  large  zone 
péri[)béri(pie  incolore  et  présentant  une  masse  centrale  granuleuse  divisée  en 
.3  ou  A  parties  contenant  chacune  un  nucléol(>  brillant  (Pl.  X,  lig.  3/1,  a]  ; 
c(!rlains  sont  formés  par  une  zone  hyaline  enfermanl  une  masse  granuleuse 
nucléée,  déprimée  en  un  point  de  sa  périphérie  |)ar  un  petit  corpuscule 
(Pl.  \,  lig.  3/1,  h).  Nous  avons  rencontré  des  corps  identiques  chez  certaines 
grégarines. 

An  doiizicinc jiiiir,       ici loii \ c  les  mêmes  formes,  mais  les  granulal ions 
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siniplos  sonl  de  b(>niicou|)  plus  nombronsos  ;  on  conslalo  df  KOinbrciix  lypos 
à  division  dirocic. 

Deux  mois  après,  les  granulations  sont  nombreuses, mais  on  rencontre 
surtout  des  éléments  de  petite  taille  en  navette,  en  virgule  ou  arrondis, 
fortement  eolorés  en  rouge  par  la  salVanine  et  portant  en  leur  centre  une 
granulation  très  réfringente. 

b)  Li(/nule  d'ascile.  —  ^lème  ensemencement  avec  du  produit  de  la- 
elage,  mais  on  ajoute  trois  fragments  pulpeux  gros  comme  un  petit  pois 
provenant  du  centre  de  la  tumeur.  Laissé  à  la  température  de  30°. 

Au  dixième  jour,  on  retrouve  les  formes  cellulaires,  les  granulations  et  les 
kystes  à  gros  corps  ronds  que  nous  avons  décrits  dans  la  culture  précédente. 

Un  mois  et  demi  après,  l'examen  de  la  culture  nous  montre  un  très 
grand  nombre  de  formes  diverses  complètement  libres  et  dont  on  surprend 
le  dévclojipement.  Les  granulations  sont  abondantes,  de  même  que  les 
formes  à  large  zone  byaline  renfermant  une  granulation  centrale  isolée  ou 
accompagnée  d'un  corps  eu  forme  de  croissant.  Celles  qui  nous  ont  frappé 
le  plus  étaient  des  formes  enkystées  constituées  par  une  paroi  mince,  délicate, 
à  contour  géométricjue,  limitant  un  espace  incolore,  réfringent  au  centre 
duquel  on  trouvait  luie  petite  masse  ronde  à  gros  noyau;  ou  bien  la  paroi 
kvsticpic  renfermait  vuic  grosse  spbère  granuleuse  à  gros  novau  nucléole 
(Pl.  X,  lig.  35). 

Deux  mois  après.  — Il  existe  encore  quelques  formes  enkvstées,  maison 
trouve  également  des  splières  composées  par  l'agglomération  de  corps  ar- 
rondis et  nucléés,  cjui  finissent  par  se  séparer.  Les  granulations  de  petit 
volume  sont  très  nombreuses  ainsi  que  des  formes  rondes  du  volume  d'un 
gros  microcoque. 

Il  est  intéressant  de  comparer  les  formes  trouvées  dans  ces  cultures  avec 
les  parasites  trouvés  dans  la  tumeur  et  dessinés  dans  la  Planclie  IV,  ligures 
3o  à  87. 

Exi'ÉiuF.NCK  m.  (Jarcinome  enccphaloïde  du  sein  à  nombreux  points 
ramollis  el  caséifiés  (correspondant  à  l'Observation  \  I,  lig.  18). 

a)  Sang  de  lapin  incoaçjulahle.  —  Ensemencé  avec  le  raclage  du  centre 
de  la  tumeur  et  un  petit  fragment  mou  du  volume  d'un  petit  pois. 

Au  (jualrième  Jour.  —  Formes  parasitaires  nombreuses  au  milieu  de 
débris  de  protoplasma  en  dégénérescence  granulograisseuse.  Ces  parasites 
.sont  remarquables  j)ar  leur  réfringence  ;  beaucoup  sont  attacliés  à  des  débris 
de  cellules  indicpiant  leur  luise  en  liberté  (Pl.  X.  lig.  iG),  mais  on  trouve 
déjà  des  formes  cellulaires  neUement  amihoïdes  et  pour  lesquelles  on 
constate  après  une  observation  patiente  et  répétée  de  très  lents  mouve- 
ments pseudopodiques.  On  observe  dans  les  formes  cellulaires  volumineuses 
tous  les  stades  de  division  nucléaire  (Pl.  X,  fig.  \~,  18). 

Au  septième  jour,  granulations  tiès  abondantes  d(>  petit  et  de  grand  vo- 
lume, formes  celiidaires  libres,  de  petite  taille  ou  formes  géantes  présentant 
des  divisions  segmenlaires  nueléées,  puis  cbaque  segment  .se  .sépare  et  présente 
des  divi.sions  du  noyau  en  f\  petits  éléments  en  fuseau  à  granulation  centrale 
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hrillaiilc  (IM.  \.  Ii.y.  i8).  Mais  clos  l'Ii'inoiils  iioinbioiix  ol  roinarqnahics 
sont  dos  rorinos  onkysléos  dont  on  peut  suivre  les  divers  stades,  cl)a(|ue 
kvslo  à  paroi  iniucc  et  réf,Mdièro  l'onlbrnio  /|  corps  ronds  nucléos  et  iiu- 
olôolés  (Pl.  \,  lli;.  3o)  (pii  augtiionloiit  de  volume,  le  distendent  et  Unissent 
par  prendre  une  l'orme  ovale  avec  un  corps  central  nucléé  (Pl.  X,  lig.  2r). 
C-es  corps  sont  ensuite  mis  on  liberté  :  ils  représentent  des  spores  qui  nagent 
dans  la  pré[)aration  en  nondjre  réellement  énorme.  Ce  sont  des  corps  cxtrè- 
momonl  délirais,  à  paroi  d'une  grande  minceur,  enfermant  un  espace  réfrin- 
Lfont.  homogène,  légèrement  leinlé,  au  centre  du(|uel  se  trouve  une  ])otilc  masse 
ronde  à  gros  novau.  La  paroi  est  douée  d'une  élasticité  assez  considérable,  car 
lorsqu'on  presse  sur  la  lamelle,  le  kyste  s'étale  un  peu  dans  le  sens  delà  largeur, 
mais  revient  à  sa  forme  primitive  dos  que  la  pression  a  cessé  (Pl.  X,  lig.  aa). 
A  côté  de  ces  corps,  on  trouve  des  spores  à  double  paroi  plus  complète  ren- 
fermant une  sphère  granuleuse  et  un  gros  noyau  vésiculcux  nucléolé. 

Dans  les  préparations  colorées  par  le  Biondi  on  peut  suivre  le  dévelop- 
pement de  très  près  :  on  voit  que  chacune  des  parties  segmentées  et  nu- 
cléées  que  nous  avons  signalées  plus  haut  se  sépare,  (pie  le  protoplasma  se 
condense  autour  de  chacun  des  4  noyaux  ;  puis  il  se  l'orme  une  pai'oi  kys- 
tique renfermant  4  corjjs  nucléés  qui  augmentent  de  volume  et  donnent 
naissance  à  dos  spores  ovoïdes  volumineuses. 

Au  douzième  joui'  —  On  retx'ouve  les  mêmes  formes  que  précédem- 
ment mais  les  spores  sont  encore  plus  nomhreuses.  Il  existe  aussi  un  cvclc 
nsporulê  car  on  peut  suivre  un  processus  de  division  qui  aboutit  à  la  mo- 
rnla,  sans  formation  de  kyste  ni  de  spores  proprement  dites.  Los  granula- 
tions de  petit  volume  sont  devenues  ti'cs  abondantes,  mais  en  dehors  dos 
granulations  rondes  safranophiles  et  de  formes  micrococciques  entourées 
d'un  halo  brillant,  il  existe  de  tout  petits  corps  en  forme  de  croissant,  de 
virgule,  contenant  un  corpuscule  brillant  en  leur  centre. 

Un  mois  après.  —  Les  formes  sporiques  délicates  ont  complètement 
disparu  et  on  ne  trouve  plus  de  kvstos  que  de  loin  en  loin.  Mais  les  granu- 
lations et  les  petites  formes  en  croissant  sont  très  nombreuses. 

ExPKuiExcE  IV.  Epilhélioma  de  lu  lèvre. 
(Obs.  YII;  Pl.  IV,  lig.  19  à  25). 

Ensemencement  do  raclage  grossier  du  centrode  la  tumeur  surdu  bouillon 
[jeptoniscet  sur  du  sangde  lapin  incoagvdable.  La  culture  sur  sang  incoagidable 
a  do  nnéde  bons  résultats;  le  bouillon  peptonisé  a  montré  un  développement 
de  formes  identiques  mais  moins  nombreuses  et  qui  s'est  rapidement  arrêté. 

Sun(f  de  hiptn  incnag niable.  —  Ensemencé  avec  un  raclage  grossier 
du  cancer;  laissé  à  la  température  du  laboratoire  de  10  à  18°. 

Au  cinc/nième  Jour,  parasites  sont  encore  enfermés  on  partie  ou 
complètement  dans  la  cellule-hôte  et  on  |)(>ut  on  observer  tous  les  stades. 
Dans  nue  forme  cellulaire  très  volumineuse,  s'éeiia[)pant  d'une  cellule  cliili- 
nisée  ronq)ue.  on  observait  nettom(;nt  -a  rnnffs  de  sirics  rndices  fines  allant 
de  la  ixM  ipliéi  io  vers  le  (•(•ntro. 
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Au  .seizième  Jour,  lo  sang  .1  bruni  ;  |)(<lil  caillol  au  lonM  du  liihc.  Il  s'csl 
dévoIo|)|)c  tli's  bacilles  abondants  {|ni  n'ont  ccpcndanl  pas  arnHô  le  d(;v('lo|)[)(;- 
ment  des  parasites.  On  Irouvc  de  très  nombreuses  granulations  à  zone 
bvaline,  iiarlbis  agglomérées  sous  l'orme  d'une  morula  à  très  petits  éléments; 
des  formes  cellulaires  remarcpiables  par  leur  voliune,  leur  sirucinre  et  dont 
la  zone  péripliéricpie  peut  présenler  des  nuiUDemenls  pseadopodiijue.s.  \a's 
formes  enkystées  sont  abondantes,  les  unes  à  parois  très  épaisses  et  renfer- 
mant k  corps  ronds  à  masse  nucléée,  les  autres  à  paroi  très  mince  renfermant 
luie  large  niasse  granuleuse  contenant  un  gros  corps  rond  réfringent  et  un 
noyau  vésicnleux  nucléolé. 

Trenle-cinq  jours  après.  —  Les  grands  kystes  sont  rares  ;  les  kvstcs  à 
paroi  fragile  sont  assez  fréquents,  mais  les  autres  formes  ont  beaucouj)  di- 
minué, sauf  les  granulations  qui  sont  encore  plus  nombreuses.  Le  dé- 
veloppement bacillaire  est  ensuite  tel  que  les  parasites  disparaissent. 

Il  résulte  tout  d'abord  de  ces  expériences  que  les  formes  pa- 
rasitaires que  nous  avons  décrites  dans  les  tumeurs  peaveiitse  re- 
trouver à  l'état  de  liberté  dans  les  milieux  de  culture  artificiels  et  y 
revêtir  l'aspect  et  la  structure  que  nous  avons  indiqué. 

Ces  formes  peuvent  persister,  hors  des  cellules  complètement 
détruites,  avec  toutes  les  apparences  d'un  organisme  qui  conserve  ses 
réactions  normales  et  qui  continue  à  vivre,  alors  que  son  subslra- 
tum  ordinaire  n'existe  plus. 

En  outre,  certaines  de  ces  formes  sont  douées  de  mohililé  au 
même  titre  que  les  êtres  inférieurs  connus  sous  le  nom  d'amibes. 

Cesparasiles  qui  peuvent  demeurer  vivants  dans  certains  mi- 
lieux artificiels,  en  particulier  dans  le  sang  incoagulable,  représen- 
Icnt-ils  simplement  les  parasites  qui  existaient  dans  l'intérieur  des 
cellules  détruites  ^  En  un  mot,  y  a-t-il  uniquement  persistance, 
dans  les  milieux,  des  parasites  transportés  avec  les  tissus  cancé- 
reux ensemencées,  ou  bien  ces  parasites  s'y  développent-ils  P 
Y  a-t-il  réellement  culture 

Il  s'agit  bien  de  cultures  vraies  ainsi  que  le  montre  (oui  d'a- 
bord la  comparaison  entre  l'examen  direct  des  produits  ensemen- 
cés et  l'examen  des  milieux  :  le  nombre  des  formes  parasitaires  csl 
infiniment  plus  considérable  dans  ces  derniers. 

C'est  encore  ce  que  démontrent  la  prédominance  de  formes 
parasitaires  diverses  à  chacun  des  examens  successifs  et  le  dé- 
vcloppemenl  exagéré  de  certains  cycles  évolutifs.  Dans  certaines 
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cultures,  nous  avons  vu  augmenter  dans  de  grandes  proportions 
le  nombre  des  formes  micrococciques,  des  granulations,  des 
formes  enkystées  et  des  spores.  Ces  dernières  ont  pu  dans  un  cas 
tlcvenir  extrêmement  abondantes  dans  une  culture  sur  sang  incoa- 
gulable  qui  n'en  contenait  pas  au  début.  Nous  attirons  surtout 
l'attention  sur  la  disparition  des  formes  volumineuses  au  bout 
d'un  temps  variable,  lo  jours  à  2  mois,  et  la  multiplication 
rapide  de  granulations  de  toute  taille  et  de  petites  formes  en  na- 
vette à  corpuscule  central  brillant. 

Au  moment  de  la  disparition  des  formes  de  grande  taille, 
nous  avons  pu  assister  à  un  processus  de  reproduction  de  ces 
petites  formes,  par  division  directe. 

Réensemencements.  —  Si  nous  sommes  arrivé  k  suivre  le 
développement  des  parasites  du  cancer  sur  certains  milieux,  nous 
n'avons  pu  réussir  à  obtenir  franchement  des  cultures  en  série. 
Sur  les  milieux  neufs  ensemencés  avec  une  faible  quantité  des 
cultures  riches  en  formes  parasitaires,  nous  n'avons  pu  observer 
de  prolifération  bien  nette. 

Cependant,  nous  devons  faire  ici  une  observation  au  sujet  du 
transport  possible  sur  des  milieux,  et  en  série,  des  formes  micrococ- 
ciques et  des  granulations.  Nous  avons  pu  noter  à  la  suite  d'un 
réensemencement  fait  tardivement,  à  la  période  oi^i  il  n'existait 
plus  que  des  granulations,  un  développement  dans  le  milieu  neuf, 
mais  ce  développement  fut  médiocre  et  comme,  à  ce  moment, 
nous  n'avions  pas  fait  encore  une  étude  approfondie  des  formes 
de  petite  taille  des  parasites  du  cancer,  nous  n'attachâmes  pas  à 
ces  résultats  toute  l'importance  qu'ils  avaient  en  réalité. 

Nous  pensons  actuellement  qu'il  est  possible  d'arriver  à  des 
cultures  en  série,  en  s'attachant  spécialement  à  trouver  un  milieu 
qui  permette  le  développement  rapide  des  formes  microbiennes 
et  des  granulations. 


CHAPITRE  m 


LES  PARASITES   DU   CANCER   ET   DU   SARCOME   APPARTIENNENT   A  LA 

CLASSE  DES   SPOROZO AIRES 

I.  —  Généralités  sur  les  sporozoaires. 

La  connaissance  de  tumeurs  provoquées  chez  des  animaux 
comme  le  lapin  ou  les  poissons  par  des  organismes  bien  connus 
et  appartenant  à  la  classe  des  sporozoaires  devait  nous  amener 
à  faire  porter  nos  investigations  dans  cette  direction.  L'étude  des 
sporozoaires  dans  la  série  animale  au  point  de  vue  de  leur  mor- 
phologie, de  leur  structure  et  de  leur  évolution  est  venue  nous  con- 
vaincre de  leur  étroite  parenté  avec  les  parasites  que  nous  avons 
décrits  dans  les  cancers. 

Les  sporozoaires  ont  été  tout  d'abord  distribués  dans  des 
classes  nombreuses,  mais  la  connaissance  plus  complète  de  leur 
évolution  a  simplifié  progressivement  ces  divisions.  On  peut  les 
répartir  actuellement  en  quatre  grandes  classes  ;  les  myxosporidies, 
les  grégarines,  les  coccidies,  les  gymnosporées. 

Il  devient  de  plus  en  plus  apparent  que  les  gymnosporées 
doivent  entrer  dans  la  classe  des  coccidies.  Cette  assimilation  ne 
présenterait  aucun  obstacle  si  l'on  parvenait  par  exemple  à 
trouver  la  forme  enkystée  de  l'hématozoaire  du  paludisme. 

Les  sporozoaires  seraient  donc  en  définitive  constitués  par 
trois  grands  groupes,  les  myxosporidies,  les  coccidies  elles  gréga- 
rines. Il  est  à  remarquer  que  la  séparation  de  ces  deux  derniers 
groupes  tient  uniquement,  dans  le  fond,  à  l'existence  chez  les 
grégarines  d'un  stade  adulte,  segmenté  ou  non,  qui  n'existerait 
pas  chez  les  coccidies.  On  peut  établir  entre  les  coccidies  et  les 
grégarines  une  assimilation  conqilèle  pour  les  autres  stades  de 
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développeiuent,  de  sorlc  qu'oii  a  pu  dire  que  les  coccidies  repré- 
senleid  des  grégarines  qui  auraient  subi  une  sorte  d'arrêt  de 
développement.  Nous  connaissons  encore  si  peu  les  stades  évo- 
lulils  des  sporozoaires  qu'il  nons  paraît  diflicile  de  vouloir  établir 
une  division  déllnilive  d'après  l'existence  ou  l'absence,  ou  plutôt 
d'après  la  constatation  ou  la  non-constatation  d'un  stade  adulte. 

Rien  ne  nous  permet  d'afllrmer  qu'un  double  habitat  ne  soit 
nécessaire  au  développement  complet  des  coccidies  et,  par 
suite,  que  le  développement  adulte  des  coccidies  n'existe  pas. 

D'ailleurs,  l'existence  d'un  stade  adulte  segmenté,  mobile, 
n'est  pas  une  des  conditions  d'évolution  nécessaire  et  indis- 
pensable des  gi'égarines  et  nous  en  voyons  quelques-unes 
évoluer  et  se  reproduire  sans  passer  par  ce  stade  adulte.  Il  en 
est  ainsi  pour  les  formes  cœlomiques  des  insectes,  de  telle  sorte 
que  la  distance  qui  sépare  les  coccidies  des  grégarines  devient 
imperceptible.  Nos  observations  nous  ont  montré  que  le  déve- 
loppement cœlomique  limité  à  la  forme  kystique  n'était  pas  un 
fait  rare  chez  les  grégarines  mais  que  la  plupart  des  insectes  conte- 
naient dans  leur  cavité  générale  de  nombreuses  formations  ca- 
pables d'évoluer  comme  une  coccidie  kystique. 

Tout  nous  porte  donc  à  penser  que  ces  deux  groupes  de  spo- 
rozoaires doivent  être  réunis,  mais  la  démonstration  scientifique 
n'en  a  pas  encore  été  donnée  dans  toute  sa  rigueur  et  c'est  pour 
ce  motif  que  nous  continuerons  à  différencier,  sans  y  attacher 
toutefois  une  grande  importance,  les  grégarines  et  les  coccidies. 

Si  certains  auteurs,  pour  avoir  avancé  que  les  grégarines 
pourraient  bien  jouer  un  rôle  dans  la  pathogénie  du  cancer,  ont 
été  autrefois  vivement  critiqués,  les  rapprochements  que  je  viens 
d'établir  avec  les  coccidies  et  aussi  l'habitude  plus  grande  des  esprits 
à  examiner  la  possibilité  d'une  infection  coccidienne  dans  les 
tumeurs  malignes,  feront  considérer  cette  idée  avec  plus  de  calme. 
Nous  espérons  que  l'étude  qui  va  suivre  et  la  comparaison  entre 
les  types  évolutifs  des  sporozoaires  saprophytes  et  les  formes  para- 
sitaires des  tumeurs  constitueront  des  éléments  capables  d  at- 
tner  la  réllexion  et  peut-être  même  d'entraîner  la  conviction. 

Nous  avons  étudié  un  très  grand  nombre  d'animaux  au  point 


de  vue  des  sporo/oaircs  saproplij'les  et  chez  cei  lains  nous  nous 
sommes  livré  à  une  élude  approfondie  de  l'évolution  de  leurs 
])arasiles  en  ulilisauL  i)lusicurs  moyens  d'investigation,  capa- 
bles de  se  compléter  les  uns  les  autres;  examen  direct  à  ré- 
la  f  frais,  avec  ou  sans  colorations,  examen  sur  des  coupes  hislo- 
locjiqacs,  élude  du  développement  des  parasites  isolés  en  fjouite 
pendante,  en  culture  dans  des  milieux  variés,  élude  des  formes 
parasitaires  à  la  suite  d'inoculations  animales. 

Nous  ne  pouvons  donner  ici  qu'un  très  bref  résumé  de  ces 
recherches  qui  seront  publiées  à  part. 

Celte  étude  est  absolument  nécessaire  pour  résoudre  la  ques- 
tion ;  elle  nous  montrera  toutes  les  phases  évolutives  d'un  même 
parasite,  sa  vie  dan  s  les  éléments  cellulaires  el  hors  d'eux,  ses  réac- 
tions colorantes,  sa  structure  et  surtout  elle  nous  donnera  des 
renseignements  précis  sur  la  question  si  importante  du  dimor- 
phisme  évolutif  que  nous  avons  constaté  d'une  façon  absolue 
pour  les  parasites  des  tumeurs  humaines. 

1.  Les  coccidies. 

Les  coccidies,  encore  très  incomplètement  connues,  sont  clas- 
sées uniquement  d'après  leurs  caractères  morphologiques  et  le 
nombre  de  leurs  spoi-cs.  On  adinel  des  coccidies  polysporécs, 


Fifi.  22.  —  Type  évolutif  des  coccidies  (sdiéma):  cycle  sporulé.  —  a,  forme  cellulaire,  avec 
deux  cetilrosomcs  ;  h,  c,  cliviRions  nucléaires;  d,  divisions  nucléaires  entourées  de  prolo- 
plasma  formant  les  sporoblnstes  ;  e,  f,  g,  spores  ;  h,  sporozoite. 

oligosporées,  parmi  lesquelles  les  télrasporées  forment  une  classe 
très  importante,  des  coccidies  disporées  et  monosporées. 

Toutes  ces  coccidies  répondent  à  un  type  morphologi([ue  géné  - 
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rai  exprimé  par  le  schéma  ci-dessous  (Fig.  99,  de  a  a  h)  ;  division 
indirccle  du  noyau  (a,  l>h  condensation  du  proloplasma  autour 
des  novaux  rangés  à  la  péi  ipliérie  (c)  ;  rormalion  des  sporoblasles 
implantés  sur  une  masse  ccnirale  de  reli([ual  (d)  ;  chaque  sporo- 
hlasle  forme  une  spore  à  double  paroi  (e)  dont  le  uoyau  se  div  ise 
en  un  nondjre  variable  de  fragments  (f)  qui  forment  des  sporo- 
zoïtes  ou  corps  en  croissants  fortement  nucléés  (g,  h). 

1"  Coccidies  polysporées.  —  Je  signalerai  comme  types, 
Klossia  oclopiana  et  Pfeijj'eria. 

a)  Klossia  oclopiana  (Fig.  aS).  —  Les  formes  les  plus  jeunes 
observées  possèdent  déjà  une  masse  protoplasmique  à  noyau 
nucléole  et  une  épaisse  zone  hyaline  difficilement  colorable  (a). 


FiG.  23.  —  Cycle  évolutif  de  klossut  oclopiana.  —  a,  forme  cellulaire  ;  h,  forme  cellulaire 
complexe  ;  c,  kysle  à  splière  granuleuse  avec  noyau  périphérique  ;  d,  divisions  du  noyau  : 
e,  sphères  protoplasmiques  nuclcécs  ;  f,  sporoblasles  ;  g,  spore. 


Le  noyau  grandit,  s'entoure  d'une  membrane,  le  protoplasma 
j)rend  un  aspect  granuleux  (h)  ;  la  coccidie  s'enkyste,  le  proto- 
plasma granuleux  se  rétracte  vers  le  centre,  le  noyau  se  ])orte 
à  la  périphérie  où  sa  membrane  se  dissout  (c)  ;  le  noyau  se  divise 
en  deux,  puis  en  un  nombre  considérable  de  noyaux  nucléo- 
lés  distribués  à  la  surface  de  la  splière  protoplasmique  (d)  011  ils 
font  saillie  comme  de  petits  mamelons  dontie  nucléole  est  au  pôle 
opposé  au  point  d'insertion  sur  la  splière  (e).  Lorsque  ces  mame- 
lons sont  bien  développés,  leur  disposition  sur  la  sphère  centrale 
est  comparable  à  une  pelote  sur  laquelle  seraient  piquées  des 
éjiingles  dont  les  letes  seraient  juxtaposées.  Chaque  mamelon 
constitue  un  sporoblasle.  Ces  sporoblastcs  se  détaclient,  devien- 
nent hbres  dans  le  kysle,  en  très  grand  nombi  e  (/).  Chacun  d'eux 
se  transforme  en  une  spore  ronde  (g),  plus  grande  que  le  sporo- 
blaste  d'où  elle  dérive  ;  son  noyau  se  divise  et  forme  trois  sporo- 
zoïles  en  spirale. 

Boscj.  n 
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h)  PJcilJ'cr'ui  (b'ig.  '.>J\).  —  T.os  s| )()!•( )blasl,c.s  de  kios.sia  oclo- 
piana  soiil  nombreux,  mais  clans  IMoilïcria  ils  sont  cxlromonienl 
nombreux  et  se  Iransibrmenl  ilireclenienl  dans  le  kysle  en  sporo- 
zoïtcs,  sans  passer  |)ar  l'élal  de  spore.  D'aulre  pari  ces  sporozoï- 
les  soiil  de  nombre  el  de  taille  Irès  variables  saiva/d  les  kyslcs  :  il 
y  a  des  kyslcs  à  niacrospnrn:nïles  (de  G  à  8)  el  des  kysles  ù  iidcros- 
porozoïtes  (de  ilx  à  i5). 

Les  formes  jeunes  sonl  de  très  pelil  volume  cl  formées  d'une 
granulalion  enlouiée  d'une  pclile  masse  hyaline  (Fig.  2/i,«;.  Dans 
la  suile,  le  proloplasma  devienl  granuleux  el  renferme  un  noyau 
nucléole  (b)  ;  le  noyau  angmenle  de  volume,  el  la  masse  granu- 
leuse proloplasmiquc  se  rciraclc  au  centre  avec  Iransporl  du  noyau 
à  la  périphérie  el  il  se  forme  une  paroi  kystique  (c).  Il  s'opère 
une  division  du  noyau  donl  les  fragments  deviennent  périphé- 
riques (d);  le  protoplasma  se  condense  autour  d'eux  (e)  el  il  en 
résulte  la  formation  d'une  quanlilé  considérable  de  sporozoïles 
dans  le  kyste  (f). 

A  côté  de  ce  mode  de  reproduction  par  formes  enkystées, 
Pfeifl'eria,  à  l'élal  déforme  cellulaire  volumineuse  et  avant  l'en- 
kystement,  pourrait  se  multiplier  plusieurs  fois  par  diinsion  mito- 
tique  el  produire  des  infections  très  graves. 


Fie.  a/|.         Cycle-  ('nnhiiif  lie  Vfeifferia.  —  h,  fornic  cellulaire  coniploxe;  c,  kyslc  à  masse 

spliérique  nucliicc  ;  d.  divisions  du  noyau  porlcos  à  la  pùripliério  ;  e,  f,  g,  divisions  du 
noyau  et  formalions  des  sporozoïles;  h,  sporozoïles. 

Q."  Coccidies  oligosporèes.  —  Elles  consliluenl  un  groupe 
Irès  imporlanl  dans  lequel  les  coccidies  que  nous  connaissons  le 
mieu.v  sont  les  eorridies  léiraspnrées.  Ce  sonl  ces  dernières  que 
l'on  désigne  sous  le  nom  généri([ue  de  ((  coccidium  ».  Le  schemc 
•«^énéral  est  le  même  (lue  celui  ciue  nous  avons  donné  au  débul. 
pour  les  coccidies  en  général  :  mais  le  noyau  ne  produit  que 
quatre  spoïoblasles.   i*armi  ces  léliasporées,  certaines  ont  été 
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acliiolIcMuonl  très  étudiées  dans  leur  siriiclure  cl  leur  évolution. 
La  découverte  de  plusieurs  cycles  évolulifs  iiididjitaljles  pour  un 
même  eoeeidium  résont  l'importante  (jucstion  du  dimorpldsme 
m)/«///'des  coccidies. 

Nous  étudierons  C  ovilorme  et  C.  salamandra\  Pour  le 
premier  nous  avons  fait  nous-meme  de  patientes  reclierchcs  au 
sujet  de  la  structure  et  des  formes  évolutives  eu  uous  basant  sur- 
tout sur  l'élude  des  tissus  parasités  à  l'état  frais  chez  des  lapins 
infectés,  et  sur  des  cultures. 

a)  Coccidium  ovifonne  du  lapin  (Pl.  VIII,  fig.  G  à  s^i  et 
Fig.  25).  —  Il  est  impossible  défaire  ici  une  élude  complète  de  ce 
coccidium.  Nous  ne  ferons  que  signaler  les  jDoints  essentiels,  nous 
réservant  de  traiter  ailleuis  celle  question,  avec  plus  de  développe- 
ment. Nous  décrirons  donc  aussi  brièvement  que  possible  les 
formes  diverses  observées  pour  G.  ovilorme  et  ses  cycles  évolutifs. 

Toutefois  nous  devons  signaler  d'abord  la  découverle  que  nous 
avons  pu  faire,  chez  les  lapins  très  jeunes  infectés  par  C.  oviforme, 
de  formes  évolutives  qui,  croyons-nous,  n'avaient  pas  encore  été 
observées.  Elles  ont  l'aspect  de  formes  micrococckjues  cl  de  c/ra- 
nalallons  iutracelhdaires  entourées  d'une  zone  hyaline  réfrin- 
gente et  incolore,  absolument  identique  aux  formes  déjà  décrites 
sous  ce  nom  dans  le  cancer.  Nous  avons  trouvé  ces  formes  aux 
limiles  d'un  foyer  de  coccidiose  hépatique  à  marche  rapide  dé- 
veloppé dans  le  foie  d'un  très  jeune  lapin  (Pl.  IX,  fig.  i,  a). 

Ces  formes  de  petite  taille  sont  sans  doute  communes  à  tous 
les  cycles  évolulifs  qui  sont  au  nombre  de  trois;  cycle  sporulé, 
cycle  asporulé  à  divisions  peu  nombreuses,  cycle  asporulé  à  divi- 
sions extrêmement  nombreuses. 

y.)  (lycle  sporulé.  —  Au  début  on  trouve  les  formes  mici'ococ- 
ci(pies  elles  granulalions  plus  ou  moins  volumineuses  entourées 
d  niic  légère  zone  hyaline  :  celle-ci  devient  très  épaisse  el  constitue 
une  forme  cellulaire  (Pl.  \  fig.  6,  7.  8)  (Fig.  ij-o,  h.  c)  :  on 
|)eut  apercevoir  (|uel(pieibis  dans  cei'taines  de  ces  formes  un  coi'ps 
en  ci'oissant  (pii  end)iasse  la  granulation  ronde  centrale.  Simond 
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poiiso  ([lie  rcxislciicc  (le  co  corps  sccoïKlalic  en  croissant  curac- 
lériserail  lodébiil  du  cycle  sporiilé.  Je  no  puis,  d'après  mes  oh- 
servalions,  rien  invoquer  pour  ou  contre  cette  opinion. 

Dans  la  zone  hyaline  devenue  très  large  appaiaissent  des 
fragments  irréguliers,  volumineux,  homogènes,  qui  se  portent 
vers  la  périphérie  et  peuveiil  se  grouper  (Vune  façon  symélrifjue 
par  rapport  au  noyau.  Nous  avons  ohservé,  dans  le  foie  d'un  jeune 
lapin  taisant  de  la  coccidiose  aiguë,  des  figures  qui  nous  ont  paru  en 
rapport  avec  la  formation  de  ces  fragments.  On  constate,  en  effet, 
dans  descoccidies  intracellulaires  déjà  volumineuses  et  ovales  une 
grande  masse  colorée  en  bleu  par  l'Ehrlich,  homogène  et  qui 
s'élire  dans  divers  sens  pour  former  des  sortes  de  pseudopodes 
(Pl.  ^lir.  fig.  9).  Chacun  d'eux  se  sépare  en  fragments  qui  se 
portent  vers  la  périphérie  pour  s'aplalii-  de  plus  en  plus,  suivant 
le  contour  du  parasite  (Pl.  \T1I,  fig.  lo):  ils  finisserU  par 
se  réunir  par  leurs  extrémités  et  former  une  bordure  continue, 
bosselée  (Pl.  Mil,  fig.  quis'unifiede  plus  en  plus  elconstitue 
la  paroi  kystique  externe.  Nous  devons  rapporter  ici  une  forme  de 
structure  très  curieuse  dans  lacpjclle  il  existait  un  double  rang  de 
fragments  réguliers,  cuboïdcs,  dont  l'un  parait  être  en  rapportavec 
la  formation  de  la  paroi  externe,  l'autre  avec  la  formation  de  la 
membrane  interne  dukyste  (Pl.  YIIT,  fig.  i/j).  La  masse  homogène 
primilive  à  pseudopodes  d'où  dérivent  ces  fragments  (Pl.  VIII, 
fig.  9)  nous  a  paru  provenir  de  la  condensation  de  la  substance 
hyaline. 

En  môme  temps  on  voit  apparaître  dans  la  coccidie  des  gra- 
nulations fines,  rondes,  réunies  en  petits  amas  sphériqucs  et  for- 
tement colorées  en  bleu  noir  par  l'Elirlich  ;.  ces  petits  amas,  d'abord 
en  nombre  très  variable  (Pl.  YllL  fig.  11)  peuvent  se  réunir  en 
deux  sphères  volumineuses  de  chaque  côté  du  noyau  central 
(Pl.  YlIT,  fig.  Ta).  Ces  granulations  ont  les  caractères  des  granu- 
lations plastiques  de  Thélohan. 

Lorsfjue  la  paroi  kystique  est  Ibrinée,  ces  deux  sphèi-es  gra- 
nuleuses viennent  se  répandre  autour  du  noyau  (Pl.  A  ilî, 
fig,  lo)  et  finissent  par  se  fusionner.  Toute  la  masse  pi-oloplas- 
micpie  se  rétracte,  l'ormanl  une  niasse  sphéi'i(pie  doni  les  granu- 
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lalions  plasliciiios  cinpèclieiil  p'.ulols  do  voir  le  noyau  cenlral 
vésiculeux  cl  iiucléé. 

Ce  noyau  se  porle  à  la  périphérie  (Pl.  VIN,  fig.  lO)  el  on 
pcul  observer  Irès  nellemenl  le  phénomène  de  la  foule  de  la  mem- 
brane nucléaire  qui  se  dilate  en  formant  des  boursouflures  hyahnes 
et  iinil  par  se  dissoudre.  Le  noyau  prend  alors  l'aspect  décrit  sous 
le  nom  de  noyau  en  jlamme. 

La  division  du  noyau  qui  se  fait  par  karyokinèse  (Pl.  YIIF, 
fig.  i8)  aboutit  à  la  formation  de  /i  noyaux  nucléolés  (Pl.  MU  , 
fig.  19),  autour  desquels  la  sphère  protoplasmique  se  condense  et 
se  divise  pour  former  4  sporoblastes.  Chaque  sporoblaste  formera 
une  spore  constituée  par  une  membrane  d'enveloppe  et  renfermant 
à  chaque  pôle  une  masse  homogène  irrégulière  ou  ovale  et  des 
granulations  fines  (Pl.  YIII,  fig.  17).  Chacune  des  masses  polaires 
s'allonge  et  forme  un  corps  en  croisscml  ou  sporozoïle  à  gros  noyau 
nucléolé  :  entre  ces  2  sporozoïles  existe  un  corps  de  reliquat 
assez  volumineux. 

(3)  Cycle  asporulé  à  mérozoïtes.  —  11  est  difficile  de  retrouver 
tous  les  stades  du  cycle  évolutif  asporulé  aboutissant  à  la  forma- 
lion  de  mérozoïtes  ;  nous  y  sommes  parvenu  toutefois  en  étudiant 
la  coccidie  aiguë  des  lapins  jeunes  et  après  de  longues  recherches. 
Les  recherches  de  Podwyssozky  et  celles  plus  récentes  de  Simond 
avaient  déjà  bien  mis  au  point  la  question. 

Le  point  de  départ  est  toujours  la  granulation,  son  passage  à 
l'élat  de  forme  cellulaire  composée  d'une  masse  de  protoplasma 
nucléée  entourée  d'une  zone  hyaline  étendue.  Le  cycle  que  nous 
étudions  est  essentiellement  constitué  par  la  division  du  noyau  el 
du  protoplasma  en  fragments  jdIus  ou  moins  Jiombreux,  de  8  à 
5o  'macro  et  à  micromérozoïles)  dans  la  masse  protoplasmique  du 
parasilc  :  cette  division  peut  être  poussée  si  loin  que  les  particules 
nucléaires  aj)paraissent  dans  le  protojilasma  de  la  coccidie  comme 
des  grains  de  poussière  chi-omali([ue  (microspoj  ozoïtes  de  Podwys- 
sozky ou  chromatozoïtes  de  Simond). 

(jycle  asporulé  à  macromérozoïles  (b'ig.  :>.5,  a  à  h}.  —  Le 
noyan  se  divise  en  deux  parties  qui  se  subdivisent  à  leur  tour  (d). 


i3'i  /./•;  CA  ycEn 

Colle  division  peut  èlr(!  dircclc,  ainsi  lujus  I  iucjjis  constate, 
mais  il  est  prol)able  qu'elle  se  l'ail  suiioul  par  division  niilolicpic. 
Nous  avons  observé  des  divisions  de  cel  ordre  mais  trop  inij)arraite- 
ineul  poin'  avoir  une  opinion  l'ernie  sui-  leur  de^ré  d'importance. 
(u'S  frai^inenls  nucléaires  se  poi'tcnlvcrs  la  périphérie  ou  se  dissé- 
minent dans  le  proloplasma  (/)  qui  se  condense  autour  d'eux  de 
façon  à  former  de  pelilcs  splièi'es  à  gros  Jioyau  dont  l'ensemble 
représente  une  morula  (Fig.  25,  et  Pl.  Vlil,  20.)  Nous  avons 
compté  jusqu'à  dix  petites  sphères  ;  chacune  d'elles  s'allonge,  prend 
une  forme  ovale  à  bouts  elTdés  pour  constituer  un  mérozoïte  (h). 

Lorsque  le  nombre  des  divisions  nucléaires  est  plus  grand  le 
nombre  des  mérozoïles  est  par  suite  très  augmenté  et  leur 
volume  est  bien  plus  petit  :  ce  sont  des  micromérozoïles . 

Evolution  àmicrosporozoïlesou  chromalozoïles  (Fig.  20,  i,j,k). 
—  Nous  n'avons  pu  arriver  malgré  des  examens  répétés  qu'à  la 
constatation  du  sladc  de  granulations  fines  disposées  à  la  péri- 
phérie ;  nous  n'avons  jamais  vu  le  stade  cilié. 

Le  noyau  se  divise  en  un  nombre  extrêmement  grand  de  par- 
ticules très  ténues  (Fig.  25,  i).  Ces  granulations  chromati([ues  se 
disposent  à  la  surface  du  protoplasma  et  s'allongent  en  petits 
bâtonnets  (Fig.  25,  qui  s'excapsulent  et  se  transforment  en  une 
sorte  de  cil  ou  llammèclie  effilée  n'adhérant  au  protoplasma  que 
par  l'extrémité  la  plus  large  (Fig.  25,  k).  Ces  cils  se  meuvent 
avec  rapidité,  en  tourbillon,  autour  de  la  masse  proloplasmique 
dont  ils  finissent  par  se  séparer.  Ce  sont  ces  corps  que  Simond 
appelle  des  chromalozoïles  ou  pscudojlufj elles. 

Nous  devons  signaler  encore  un  cycle  évolutif  parliculier  admis 
par  Labbé  et  qui  serait  un  mode  de  reproduction  par  hiparlUioii 
simple.  Nous  avons  constaté  un  processus  de  cel  ordre.  Quant  à 
la  hipai'liiioii  indéfinie  soutenue  par  le  même  auteur,  jious 
n'avons  pas  j)u  nous  former  une  opinion  à  cet  égard. 

ExAMii.N  Di')  cuL'i  UHKS  1)1':  KvsTi'S  Di':  ov  u'ouvu:.  —  Il  esl 
possible  d'isoler  à  l'étal  de  j)uielé  une  grande  (pianlilé  de  kvsles 
de  C.  ovlformc,  des  tumciu's  liépatiques  du  lapin.  Sion  lesense- 
nience  sur  du  bouillon,  sur  un  milieu  composé  mi-pariie  d  aibu- 
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iniiu>  ik'  rciHiI  ol  ini-[)arli('  d'oau,  ou  bien  sur  (les  œufs  cojnplels, 
on  pcul  suivre  eerlaius  slades  de  développement  conlrairemenl  à 
l'opinion  qui  veut  (pie  les  kysles  deincurenl  Icls  quels  dans  les 
milieux  oii  on  les  place. 

Le  kyste  s'ouvre  et  la  masse  proloplasmi(pie  nucl(3(3e  sort  de 
la  cavité  kvslique  pour  prendre  une  l'orme  irréguli('re.  T^e  noyau 
devient  très  volumineux  et  le  nucléole  se  divise  en  (piatrc  frag- 
ments. La  membrane  nucléaire  se  ramollit,  se  lobe  et  il  se  fait 
une  division  complète  du  protoplasma  et  des  nucléoles,  aboutis- 
sant à  la  formation  de  petites  splièrcs  nucléées.  Nous  avons  assisté 
ainsi  au  développement  de  quatre  formes  spliériques  dans  la  masse 
protoplasmique  :  par  une  pression  exercée  sur  la  lamelle  on  peut 


Fis.  2  5.  —  Cycles  (ispornlés  à  mi'rozoïli's  et  microinérozo'i'les  ou  chroniafnzoïlen  de  C.  ovi- 
forme  du  Lapin.  —  De  a  en  h,  cycle  à  mcroioilcs  de  grande  taille  ;  d,  division  du  noyau  ; 
//,  morula;  h,  sphère  à  niéro/oïles;  de  i  en  /,•,  cycle  à  cliromalozoïlcs  ;  fines  divisions 
nucléaires;  k,  sphère  i  chromalozoites. 

voir  ces  corps  sortir  du  protoplasma  et  du  kyste  à  l'orifice  micro- 
pylaire  élargi. 

Nous  devons  signaler  une  forme  de  développement  obtenue 
par  culture  de  coccidium  oviforme  sur  le  sang  de  lapin  rendu  iiicoa- 
f/fil(ihle  par  Vcxlrail  de  sangsue  :  des  formes  cellulaires  nucléées 
peuvent  présenter  des  divisions  imcléaires  et  arriver  à  la  for- 
niiilion  asporulée  aboutissant  îi  la  morula. 

En  suivanldivcrses  cultures  sur  bouillon,  nousavons  été  frappé 
par  un  kyste  volumineux,  renfermant  une  grande  masse  ronde, 
liomogène,  à  stries  radiées,  très  réfringentes,  au  centre  de  la- 
rpielle  existait  un  amas  de  grosses  granulations. 
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Nous  avons  essayé  de  suivre  le  développeineiil  des  coccidies 
en  iiiieelaiil  des  kyslcs  Irès  nondireux  eu  nu  point  délei- 
niiiié  de  lissa  sous-culané  du  lapin  et  ou  laisaul  le  raclage  de  ce 
point  après  un  Icnips  variable,  ou  bien  en  injectant  les  kystes  dans  la 
chanihre  antérieure  de  C(cU.  Dans  ce  milieu  nous  avons  surtout 
observé  des  formes  cellulaires  très  variables,  les  unes  petites  et  for- 
mées d'une  masse  de  proloplasnia  uucléée,  d'autres  formées  de  plu- 
sieurs zones  concentriques.  Lhi  élément  d'un  très  grand  volume 
présentait  deux  masses  externes  en  forme  de  croissants  volumineux 
réunis  par  leurs  extrémités  et  enfermant  une  forme  ronde  à  zones 
concentriques  multiples  et  à  noyau  nucléolé. 

b)  Coccidiiim  salamandrœ  (Fig.  2G).  —  C.  salamandi-a3  doit 
être  signalé  et  décrit  avec  ses  divers  cycles  parce  qu'il  olire 
l'exemple  d'une  coccidie  faisant  son  évolution  dans  le  noyau  des  cel- 
lules. Sleinhaus,  en  i88(),  en  a  décrit  l'évolution  asporulée  intra- 
nucléaire  ;  Simond  a  repris  l'étude  de  celte  coccidie  et  a  montré 
qu'il  existait  un  cycle  sporulé  et  par  suite,  comme  pour  C.  ovi- 
forme,  un  dimorphisme  évolutif. 

¥ 

a)  Cycle,  sporulé. —  Début  par  une  petite  masse  hyaline,  à  gra- 
nulation centrale  dans  le  noyau  de  la  cellule-hôte  (Fig.  2G,  a): 


FiG.  2G.  —  Cycles  ('h-clittifs  nponili'  ni  as/mnih'      C.  Salainundru-.  —  a  en  p,  cycle  sporulé 
télrasporc  à  deux  sporozoiles  ;  f  en  /,.•,  cycle  asporulo  à  nicrozoïles  do  pclllo  laillc. 

celle  masse  s'accroît  et  présente  de  fines  granulalions  rhro- 
mati(jues  (h)  ;  son  noyau  devient  vésiculeuv  et  le  proloplasma  se 
remplit  de  granulalions  volumineuses  (c)  ;  il  se  produit  luie  paroi 
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kvsll([iu'  avec  rélraclioii  du  pmlopla.sina  vers  le  eeiiire,  |)iii.s  la 
masse  se  partage  en  deuxclen  qiialre  splièrcs  iiiieléées  (sp()rol)las- 
les)  préseulaiil  une  membrane  d'enveloppe  fV/J  :  dans  chacun  des 
sporoblasles  les  granulalions  se  porleni  au  eenire  el  il  se  l'orme 
deux  corps  rélringenls,  les  spovozoïlcs.  (iluuiue  sporohlasle  Ibr- 
nianl  donc  une  spore  qui  rerderme  deux  sporozoïles  nucléés  el 
une  masse  de  reliquat  (^ej. 

^)  Cycle  asporiilé  à  mérozoïles  (Fig.  26,  de/ à  /.:).  —  Les  figures 
de  ce  cycle,  données  par  Sleinhaus,  sont  des  plus  remarquables. 
Le  parasite  apparaît  d'abord  dans  le  noyau  comme  une  petite 
masse  hyaline  nucléée  (f)  :  cette  masse  grandit,  son  noyau  prejid 
un  nucléole  (g)  qui  se  dédouble,  puis  se  divise  en  quatre,  huit, 
dix  fragments  et  plus  (h).  Ces  noyaux  se  portent  à  la  périphérie 
du  protoplasma  (i)  qui  se  condense  autour  d'eux  el  forme  de  petites 
sphères  (j)  s'allongeanl  pour  former  des  mérozoïles  en  nombre 
variable,  de  grande  ou  de  petite  taille  (k)  et  présentant  des 
mouvements  très  actifs. 

y)  Cycle  asporalé  à  chroincUozoïles .  —  11  est  absolument  iden- 
tique à  celui  de  C.  oviforme.  Il  est  inulile  de  le  décrire  à  nouveau 
ici.  Pour  arriver  à  la  formation  des  pseudoilagelles,  vus  pour  la 
première  fois  par  M.  MelchnikolT,  le  noyau  de  la  petite  coccidie 
doit  se  diviser  un  nombre  de  fois  si  considérable  que  les  gra- 
judalions  nucléaires  apparaissent  comme  une  fine  poussière.  Les 
llagelles  qui  en  dérivent  sont  très  courls  cl  se  meuvent  avec  viva- 
cité, en  procédant  par  bonds. 

Toutes  ces  formes  asporulées  sont  d'une  (jraiide  JhujilUé  et 
nieurenl  rapidement  sous  la  moindre  inlluence  de  modification 
du  milieu. 

2.  Gymnosporées. 

i/élude  des  cycles  évolulifs  des  coccidies  nous  montre  que  plus 
Icin-  évoiulion  se  fait  dans  le  proloplasma  cellulaire.  |)lusla  paroi 
kystique  devient  mince,  fragile,  jusqu'au  niomenl  où  elle  disparait 
totalement.  On  a  alors  ces  cycles  à  évolution  rapide,  totalement 


/,/■:  C  1  y  CE  H 


iiilracellulalres,  cycles  asporulés  par  division  du  noyau  ahoulis- 
sanl  aux  niéro/oïlcs,  ou  pui-  simple  division  du'eclo.  J)e  là  le 
dimorphisnie  rpjc  nous  avons  conslalé. 

Le  dimorpliisme  monde  l'erreur  ([ue  l'on  avait  commise 
lorsqu'on  avait  voulu  ranger  dans  une  classe  à  part  toutes  les  formes 
qui  évoluent  sans  paroi  kystique,  sous  le  nom  de  Gymnosporées. 
Ainsi  C.  Salamandra'  qui  avait  été  compris  dans  cette  classe  a  dù 
être  placé  dans  les  coccidics  lorsqu'on  a  découvert  son  stade  kys- 
tique sporulé. 

L'absence  ou  la  présence  du  kyste  ne  caractérisent  donc  pas 
telle  ou  telle  espèce,  mais  sont  simplement  en  rapport  avec  le 
cycle  évolutif  qui  dépend  lui-même  du  degré  de  vie  intra-cellulaire 
du  parasite.  Aussi  a-t-on  été  amené  à  penser  que  tous  les  sporo- 
zoaires  Gymnosporés  pourraient  bien  faire  partie  de  la  classe  des 
coccidies.  Pour  les  parasites  endoglobulaires  en  particulier,  il 
n'est  pas  possible  de  rejeter  l'existence  de  formes  de  réslslaiice,  de 
formes  enkystées,  si  l'on  veut  expliquer  la  diffusion  périodique 
de  ces  parasites.  Il  reste  à  les  découvrir.  L'existence  de  formes  en- 
kystées pour  les  gymnosporées  est  d'autant  plus  probable  qu'il 
existe  des  parasites  endoglobulaires  à  peu  près  identiques,  mais 
présentant  un  stade  enkysté  très  fragile  indubitable  (Drepanidium). 

Je  ne  décrirai  ici  que  deux  types  de  Gymnosporées  dont 
les  formes  sont  à  comparer  avec  certaines  formes  parasitaires  trou- 
vées dans  des  cancers  à  marclic  rapide. 

a)  HaUcridiam.  Parasite  du  sang  de  l'alouette  (Fig.  37,  de 
j  enp).  —  Petite  masse  claire  nucléée  (j)  qui  augmente  de  volume, 
prend  un  noyau  clair  nucléolé  (A:,  /,  m).  Les  extrémités  du  parasite 
se  rennent,la  partie  médiane  s'étire  cl  le  noyau  se  divise  en  deux 
parties  qui  se  portent  dans  cbaque  renlleinent  (Fig.  27  n). 
Là  le  noyau  se  divise  en  petits  fragments  qui  se  rangent  à  la 
périphérie  et  soulèvent  le  proloplasma  (o,  p).  Celui-ci  se  condense 
autour  d'eux  et  ce  processus  aboutit  à  la  formation  d'un  amas 
de  petites  sphères  rondes  nucléées  (rj).  Pour  cerlains  auteurs, 
chaque  j)ctite  sphère  représenterait  un  sporo/oïte.  de  sorte 
qu'llaltcridiuni  serait  une  coccidie  disporéc  à  spores  nues. 
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b)  He/nfunœl)<i  {lA\\cvmûi\).  —  Ce  spoio/oaiic,  vivant  dans  le 
sang  (le  l'Iionnuc,  csl  Ibrnié  au  déhul  par  un  pelll,  coi-ps  anilboïdc 
à  noyau  (Fig.  27,  ('^  qui  auginenlc  de  volume  el  préscnle  des 
niouvemenls  aniiboïdes  ;  il  renipHl  pres(pie  Loul  le  globule 
rouge.  Tonne  un  corps  sphéiiquc  à  noyau  nucléole,  à  pigment 
mélanique  (cj.  Il  se  lait  une  division  nueléaire  ;  le  proloplasma  se 
divise  en  secteurs  suivant  ces  divisions  (d)  el  on  aboutit  à  la  for- 
mation d'un  corps  en  rosace  ou  en  marguerite  ("c, /). 


FiG.  27.  —  Cycles  écoliitifs  de  Gyninnsporis-  —  De  a  en  f,  Ilemauiœha  (Laverania)  :  slado 
en  rosace  ;  de  t/  en     slruclurc  de  ces  formes  nues  ;  de  J  en  g,  llaltcridium  ;  cycle  cvolulif. 

Les  corps  à  forme  cellulaire  ont  une  structure  très  pré- 
cise, identique  à  celle  des  formes  cellulaires  du  cancer  :  nucléole, 
noyau, granulations  fines,  zone  homogène,  zone  hyaline  (iig.  27, 
fj,  h,  i). 

Il  existe  ici  un  véritable  dimorphisnic,  constitué  par  la 
transformation  du  corpuscule  du  début  en  corps  en  croissant  nu- 
cléé  ;  celui-ci  prend  ensuite  une  forme  ronde  dans  laquelle  le 
noyau  se  divise  en  petits  fragments  aboutissant  à  une  véritable 
sporulation.  • 

LesJlar/cMades  hemam(eba  seraient  assimilés  par  Simond  aux 
chroma tozoïles  des  coccidies. 


Grégarines. 

Les  grégarines,  avons-nous  dit.  peuvent  être  considérée 
comme  des  coccidies  dont  le  stade  adulte  serait  connu. 


Nous  avons  éliulic-  de  iioiiibrcusos  espèces  de  grégarines. 
nous  nous  conleulous  de  présenter  ici  (piel(|ues  types  qui  nous 
ont  paru  les  plus  propres  à  être  rapproches  des  Ibrnies  parasi- 
taires du  cancer. 

a)  Gréijarinc  du  Lomhric  (Fig.  '^8).  —  Gi-égarine  acéphale 
qui  habile  le  testicule,  la  cavité  générale  et  l'intestin  du  Londjric. 

Le  protoplasma  granuleux  du  kysle  et  le  noyau  se  divisent  en 
deux  (Fig.  28,  a),  puis  en  l\  sphères f^J.  Le  noyau  continue  à  se 
diviser  :  les  Iragments  nucléaires  se  portent  à  la  périphérie, 
s'entourent  de  proloplasma  et  constituent  les  sporoblastes  qui 
donnent  naissance  chacun  à  une  spore  implantée  sur  la  sphère 
granuleuse  centrale  (Fig.  28,  c).  Celle-ci  se  désagrège  et  les 
spores  sont  en  liberté  dans  le  kyste,  en  très  grand  nombre  (d). 


FiG.  28.  —  Cycle  évolutif  de  la  gréfjurine  de  Lomhric.  —  c,  formalions  des  spores  sur  la 
sphère  centrale  granuleuse;  d,  kysle  renfermant  un  grand  nombre  des  spores;  e,f,  spores 
à  sporozoites  ;  //,  /,  formes  jeunes  intra-cellulaires. 


Dans  chaque  spore  se  forment  des  sporozoites  (f),  qui,  mis  en 
liberté  (g),  vont  envahir  les  cellules  tesliculaircs  et  prendre  la 
forme  d'une  petite  masse  hyaline,  ronde,  nucléée  (li).  Cette  forme 
va  devenir  plus  complexe  (i)  pour  aboutir  ensuite  au  kyste. 
(Conq^arer  au  cycle  à  microspore  de  l'Exemple  1). 

b)  Grégarine  de  Pinielia  blpunclcda.  —  Nous  ne  voulons  pas 
en  suivre  l'évolution  que  nous  avons  étudiée  de  prijs,  mais  nous 
voulons  rapporter  surtout  certaines  figures  que  nous  avons  des- 
sinées d'après  nos  préparations  et  qui  représentent  un  type  de 
kystes  à  nombreux  sporohlasles  et  de  kystes polysporés,  ressemblant 
d'une  façon  extrêmement  frappante  à  ceux  de  l'observation  XI 
(IH.  III,  lig.  7  à  30).  Le  kyste  au  début  présente  une  douille  paroi 
fine,  un  contenu  granuleux  à  gros  noyau  nucléolé  (Fig.  29,  a). 
Le  protoplasma  et  le  noyau  se  divisent,  cl  il  se  forme  des 
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sporoblaslcs  voliiinineiix,  granuleux,  à  double  noyau  ;  ces  spo- 
n^l)lastos  (Fig.  ;^<),  c)  devieuncul  nouibreux,  cL  forment  des 
spores  ni  naviceUc  \\  double  paroi,  couleuant  un  gros  noyau  au 
centre  d'une  masse  liyaline  (Fig.  39,  d). 


FiG.  2f).  —  Cjfcle  énohiiif  npovuU  (polysporie)  de  grfgavine  ûe  Pimélla.  —  a,  forme  kys- 
licpic  simple;  h,  divisions  nucléaires;  c,  sporoblastes  ;  kysle  renfermant  un  grand 
nombre  de  spores  ovales. 


c)  Ilnnogrcgarines.  —  On  les  trouve  dans  le  sang  de  la  gre- 
nouille, du  lézard,  etc.  Ce  sont  des  sporozoaires  endoglobulaires 
qui  possèdent  un  stade  évolutif  délicat,  amiboïde  comme  les  gym- 
nosporées,  mais  qui  s'enkystent  dans  une  paroi  délicate  remplie  de 
très  nombreux  sporozoïtes  (Drepanidium).  Celte  espèce  est  très 
remarquable,  car  elle  constitue  une  sorte  d'intermédiaire  entre  les 
grégarines,  les  coccidies  et  les  gymnosporées. 


Myxosporidies. 

Les  myxosporidies  forment  des  masses  irrcgulières,  d'aspect 
amiboïde  et  composées  d'un  protoplasma  et  de  noyaux.  Le  proto- 


Vir,.  ^o.  —  Myxo/tporidiea.  —  a,  masse  sarcodique  nucléée  ;  h,  masse  sarcodiquo  renfermanl 
dos  spores;  c,  masse  sarcodique  Knement  striée  à  la  péripiiérie  et  renfermant  des  noyaux 
et  des  spores. 

plasma  présente  une  partie  péripbéricpic  dilTérenciée  formée  d'un 
cytoplasme  byalin  (ectoplasme)  tandis  que  la  partie  centrale  est 
granuleuse  (Fig.  ^^o,  à).  Les  noyaux  sont  situés  dans  la  partie 
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i^M-aiHil(Mis('  cl  soiil  (Ml  iioiiibic  Niiiiiihlc  :  Iciii-  iiiulliplicalioii  se 
lail  [)ai'  inildsc. 

Ces  masses  sout  douées  de  mouiH'incuis  :  cUcs  ('luellciif  des 
pseudopodes  surloui  lorsqu'elles  sont  eucore  à  l'élal  jeune. 

A  colé  des  uoyaux,  il  exislc  des  spores  dans  la  partie  granuleuse 
(endoplasnie),  el  la  formaliou  de  ces  spores  u'enli-aîne  nullement 
la  dégénération  de  la  masse  amiboïde  cpii  conlinueà  se  mouvoir  et 
il  s'accroître  (Fig.  3o,  b). 

Les  spores  procèdent  des  noyaux  de  l'endoplasme  autour  des- 
quels le  protoplasma  se  condense  pour  former  un  sporohlnste . 
Chaque  sporoblasle  forme  une  spore  qui  contient  trois  parties: 
deux  capsules  polaires  et  une  masse  plasmique.  Celle-ci  est  la 
partie  essentielle,  le  point  de  départ  du  cycle  évolutif.  Lorsque  les 
spores  sont  mûres,  un  filament  sort  des  capsules  polaires,  le  kyste 
s'ouvre  suivant  deux  valves  et  la  masse  protoplasmique  intérieure 
s'échappe  grâce  à  ses  mouvements  amiboïdes. 


II.  —  Étude  comparative  entre  les  parasites  du  cancer 

et  les  sporozoaires. 

Si  l'on  rapproche  les  figures  des  diverses  espèces  de  Sporo- 
zoaires de  celles  que  nous  avons  rencontrées  dans  les  cancers,  on 
constate  entre  elles  des  ressemblances  frappantes.  Il  n'existe  pas 
seulement  une  parenté  morpliologique,  mais  la  structure  et 
les  colorations  sont  identiques.  D'autre  part,  les  bycles  évolutifs 
paraissent  calqués  les  uns  sur  les  autres,  et  le  dimorpliisme 
existe  dans  les  deux  cas. 

i"  Morphologie.  —  Nous  trouvons,  chez  les  sporozoaires,  les 
mêmes  types  principaux  que  nous  avons  décrits  dans  les  cancers. 
Nous  avons  pu  découvrir  pour  la  coccidie  du  lapin  le  stade  de  c/ra- 
nalalioii  et  les  formes  micrococci.(jLirs,  a\ec  leur  zone  hyaline  rélrin- 
gente  et  leur  petite  masse  centrale  homogène.  Cetle  zone  hyaline 
peut  se  présenter  avec  un  développement  considérable  v\  eonlenu" 
dans  son  inléi  ieur  des  corpsauxquels  leur  struelure  ct)inple\e  nous 
a  lait  donner  le  nom,  dans  les  cancers,  de  formes  cellulaires.  La 
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comparaison  onlic  ces  formes  cellulaires  des  sporozoaires  et  des 
parasites  du  cancer  ne  permet  de  constater  aucune  dilleience  : 
même  succession  de  zones  concentriques  homogènes  ou  granu- 
leuses, noyau  vésiculeux,  nucléole,  Iragmcnts  péripliéricpies  pi-é- 
cédant  la  formation  de  la  paroi  kystique  (comparer  les  figures  G  à 
•3  1  de  la  Planche  A  III  avec  les  figures  des  Planches  l  et  il  par 
exemple). 

Les  formes  enkyslées  rondes  ou  ovales  ne  sont  pas  moins  faciles 
à  rapprocher  :  l'on  n'a  qu'à  comparer  les  figures  i  G  à  1 9  de  la  Plan- 
che YIII  aux  ligures  7  et  i3  de  la  Planche  VI,  aux  dessins  (/,  e,  / 
de  la  Figure  1 8  :  aux  dessins  d,  e,  f  de  la  Figure  19,  etc. ,  et  en  parti- 
culier a  la  figure  2  de  la  Planche  II,  aux  dessins  a,  h.  c,  de  la 
Figure  i3. 

Les  formes  à  microspores  présentent,  dans  les  deux  cas,  des 
figures  superposahles  :  ainsi  les  dessins  m,  n,  o,  p,  cj  de]a  figure  i5, 
le  dessin  m  de  la  Figure  19,  —  sont  identiques  aux  dessins  c,  d, 
e,  f  de  la  Figure  2 A. 

Il  en  est  de  même  pour  les  formes  à  mondas,  et  l'on  ne  peut 
souhaiter  une  ressemblance  plus  parfaite  que  celle  qui  existe  entre 
les  Figures  2G  à  29  de  la  Planche  IV,  les  Figures  9,  10,  1 1  et  12 
de  la  Planche  V  ;  les  Figures  8  et  9  de  la  Planche  VI  et  2  de  la 
Planche  VII  ;  le  dessin  e  de  la  Figure  20,  le  dessin  /t  de  la  Figure  2 1 , 
le  dessin  m  de  la  Figure  —  et  le  dessin  r/  de  la  figure  25,  les 
dessins  de  /en  m  de  la  Figure  25,  etc. 

Si  l'on  examine  la  figure  2.3  de  la  Planche  I  on  y  reconnaît 
le  dessin  le  plus  précis  d'une  spore  à  deux  sporozoïles  avec  une 
volumineuse  masse  de  reliquat,  aussi  net,  aussi  complet  que  s'il 
s'agissait  de  la  forme  sporulée  la  plus  pure,  rencontrée  chez  une 
coccidie  ou  une  grégarinc. 

Enfin,  nous  avons  pu  trouver  dans  les  cancers  plusieurs  figu- 
res du  type  à  c/iromatozoUes  des  sporozoaires,  en  particulier  le 
stade  à  pscudollagelles  ou  chroinalo/.oïles  (comparer  Figure  25. 
/.•  et  Figure  3,  a\ 

')r  Les  réactions  colorantes  sont  également  comparables. 
Nous  avons  surtout  employé  dans  la  coloration  à  Vrial  frais  des 


tissus  animaux  iulV'sIrs  de  sjxn'ozoairos,  la  safianinc;  a(|u('use' 
la  ll(|U{Mir  (le  Hiondi,  l'I^lii  licli  dlliu',  le  hicu  de  Wnw.  Ce  sont 
les  uiouics  paiiles,  couiparalivciiKuil  nuv  parasilos  du  cancer, 

sont  iélractairos  aux  couleurs,  en  j)arliculier  la  zone  liyaline 
el  les  noyaux  vésiculeux  :  ce  sont  les  marnes  (|ui  se  colorent  vive- 
ment, comme  les  uiasses  micléaires,  les  formes  jeunes,  les  nucléoles 
el  le  proloplasma  granuleux.  Les  granulations  fines  se  colt)- 
rent  vivemeut  par  rhcmaloxylinc.  Dans  le  cas  de  formes  cellulaires 
complexes,  on  trouve,  après  coloration  par  l'Ehrlich  cl  le  Biondi. 
la  même  succession  de  couleurs  ou  de  teintes  que  dans  le  cancer  : 
ainsi  le  nucléole  est  coloré  en  rouge  vif,  le  noyau  à  peine  teinté  en 
lilas,  une  première  zone  de  proloplasma  homogène  est  en  bleu  vio- 
lacé, les  autres  d'une  couleur  vaiianl  du  rose  au  rouge  vineux. 

Mêmes  affinilés  particulières  pour  les  parasites  étudiés  dans 
des  coupes  hislologiquos  de  tissus  malades.  L'hématéine  colore 
fortement  les  noyaux  el  Féosine  colore  en  rouge  vif  la  zone  hya- 
line (Pl.  VIII,  fig.  G  à  ?.i),etc. 

3"  La  structure  offre  les  mêmes  analogies  générales  et  les 
mêmes  variations  suivant  les  périodes  évolutives.  Nous  retrou- 
vons il  la  péi  iphérie  cette  masse  hyaline  sur  laquelle  nous  avons 
déjà  longuement  discuté.  Chez  les  sporozoaires,  d'une  façon  géné- 
rale, elle  présente  les  mcMTies  caractères  que  chez  les  parasites  du 
cancer  el  il  nous  faudrait  répéter  pour  ceux-là  ce  que  nous  avons 
déjà  dit  à  propos  de  ceux-ci.  Nous  retrouvons  la  même  homogé- 
néité, la  môme  réfringence,  la  même  résistance  aux  couleurs  et 
cette  même  zone  plus  claiie,  plus  brillante  dans  sa  partie  centrale 
qui  adhère  à  la  masse  protoplasmique. 

Cet  ectoplasme  hyalin,  car  c'est  ainsi  que  nous  l'avons  consi- 
déré, est  encore  plus  facile  à  étudier  chez  les  myxosporidies  car  il 
y  prciul  un  développement  très  considérable.  Il  peut  présenter  les 
mêmes  aspects  particuliers  que  nous  avons  notés  chez  certains  pa- 
rasites du  cancer.  Il  doime  par  exemple  des  expansions  j>seii(lopn- 
difjues  volumineuses,  ou  bien  présente' des  slries  rayonnées  dues 
également,  semble-l-il,  à  une  dilïerencc  de  réfringence.  Tlu'lohan  a 
parfaitement  étudié  ces  slries  :  elles  peuvent  être  visibles  à  l'état 
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frais,  mais  elles  devieniicnl  très  apparentes  sur  les  coupes  liistolo- 
giques.  11  peut  n'exister  qu'un  rang  de  stries  rayonnécs;  ou  bien 
elles  sontdisposéessurdeux  couches  concentriques,  ou  bien  encore 
elles  présentent  une  structure  radiée  compliquée  (ïliélohan.  Les 
Myxosporidies.  7?w//e/m  scientifique,  189/1).  Parfois  l'ectoplasme 
forme  une  zone  hyaline  très  hmitée  mais  offrant  de  place  en  place 
l'apparence  de  plissements. 

Tliélohan  admet  pour  les  sporozoaires,  comme  nous  l'avons 
admis  pour  les  parasites  du  cancer,  que  ces  aspects  divers  de  la  zone 
hyaline  sont  réels  et  normaux. Toutefois,  les  pHssements,  les  bords 
gondolés  proviennent  d'altérations  dues  aux  réactifs  ;  les  slriations 
Unes  se  trouvent  d'ailleurs  sur  les  sporozoaires  vivants  et  on  a 
montré  en  outre  que  les  formes  de  striations  varient  avec  les 
espèces  de  parasites. 

Chez  C.  oviforme  du  lapin,  nous  avons  étudié  l'évolution  des 
gros  fragments  irréguliers  delà  périphérie  de  la  zone  hyaline  abou- 
tissant à  la  formation  de  la  paroi  kystique,  (PL  Mil  fig.  9,  10, 
i3,  i/i)  et  nous  avons  pensé  que,  comme  pour  le  cancer  (voir  fig.  2 , 
a,  b,  c,  PLU)  , elles  sontduesà  la  condensation  de  la  zone  hyaline. 
Ces  fragments  fixent  en  effet  l'hémaléine,  la  safranine,  au  même 
titre  que  la  zone  hyaline  et  ne  représentent  pas  de  divisions  nu- 
cléaires comme  le  pensait  Pfeiffer. 

Les  granulations  plastiques  de  ïliélohan  sont  ces  granulations 
fines,  rondes,  colorables  par  l'aurantia,  l'acide  picrique,  la  négro- 
sine.  Elles  existent  abondamment  dans  les  parasites  du  cancer 
comme  chez  les  sporozoaires,  en  particulier  dans  les  grandes  formes 
cellulaires  qui  précèdent  le  kyste  et  dans  la  sphère  volumineuse 
intrakystique.  En  suivant  leur  développement,  il  nous  a  semblé 
qu'elles  étaient  dues  à  la  transformation  granuleuse  du  protoplasma 
des  diverses  zones  homogènes  des  formes  cellulaires. 

Pour  la  structure  de  la  granulation  primitive  située  au  centre 
de  la  zone  hyaline,  nous  ne  dirons  rien  de  plus  que  ce  que  nous 
avons  dit  au  sujet  de  ces  formes  dans  le  cancer.  On  trouve  dans 
les  parasites  du  cancer  comme  chez  les  sporozoaires  une  forme 
en  croissant  qui  entoure  la  granulation  ronde  centrale.  Nous 
ne  croyons  pas  qu'il  faille  considérer  cette  granulation  comme 
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lui  noyau  mais,  ainsi  que  nous  l'avons  dll  [)lus  liant,  comme  une 
])elilc  masse  proloplasmiqnc  dans  laquelle  va  se  lormer  d'abord 
un  noyau  homogène,  pnis  un  noyau  vésiculoux  nucléole. 

4"  Cycles  évolutifs.  —  Nous  avons  vu  que,  pour  les  cancers 
et  les  sarcomes,  nous  avons  pu  reconstituer  des  cycles  évolutifs 
variables  suivant  les  tumeurs  : 

Le  cycle  sporulé  à  grosses  spores  des  parasites  du  cancer 
est  entièrement  superposable  au  même  cycle  des  sporozoaires. 
Les  dessins /,  g,  h  de  la  Figure  28  sont  comparables  aux  figures 
22,  23,  25  delà  Planche  IV,  et  aux  dessins  o,  />,  c,  rfde  la  Figure 
1 1 .  Les  dessins  a  à  e  de  la  Figure  26  sont  également  comparables 
aux  dessins  a  à  g  de  la  Figure  i()  ;  enlln  les  dessins  a,  h,  c,  d  de  la 
Figure  29  sont  très  exactement  identiques  aux  figures  7  à  18  delà 
Planche  IIL  Ce  sont  là  des  kystes  polysporés.  Parmi  les  oligos- 
porés  les  termes  identiques  sont  nombreux,  surtout  pour  les 
tétrasporés  :  comparez  les  figures  1 1  à  19,  de  la  Planche  A  III  aux 
dessins  (/,  e,f  des  Figures  16  et  17,  aux  dessins  d,  e,f  delà  Figure 
18,  aux  dessins  d,  e,  j\  g,  h  de  la  Figure  19,  aux  figures  enkystées 
de  la  Planche  II,  etc. 

Les  cycles  sporulés  à  microspores  présentent  une  ressem- 
blance vraiment  remarquable.  Pour  s'en  convaincre  on  n'aura 
qu'à  opposer  les  Ibrmes  des  Figures  2/1  et  la  Figure  28,  aux  dessins 
/i  à  ^de  la  Figure  i5  ou  à  la  Figure  2,  a,  d  delà  Planche  II. 

Les  cycles  asporuUs  à  grands  et  petits  mérozoïtes  ne  sont  pas 
moins  typiques  dans  les  deux  cas.  Les  diverses  phases  sont  abso- 
lument les  mêmes,  complètement  superposables  :  comparez, 
forme  à  l'oi-me,  (macromérozoïles)  les  cycles  de  sporozoaires 
représentés  de  a  à  h,  Figure  25,  et,  pour  les  parasites  du  cancer, 
les  cycles  représentés  parles  dessins  de  la  Figure  20,  ceux  de  la 
Figure  de/ià  m,  et  les  figures  2G  à  29  de  la  Planche  \\  ;  les 
fig.  9,  10,  II,  12  de  la  Pl.  V. 

Des  inicrnmérozoYIes  sont  représentés  dans  la  Figure  2G  (/à  h) 
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pour  les  sporozoaircs,  cl,  pour  les  parasites  du  cancer,  dans  la 
Figure  21,  et  la  Figure  i5  (r  à  u). 

Les  cycles  asporulés  en  rosace  ou  en  marguerite  du  cancer  res- 
semblent très  exactement  a  ceux  que  nous  avons  décrits,  à  l'iié- 
malozoaire  par  exemple.  On  mettra  en  parallèle  la  Figure  27  (a  à 

avec  les  dessins  de  g  en  l  de  la  Figure  18  et  ceux  de  /  à  jf  de 
la  Figure  17. 

Nous  devons  rapprocher  de  ces  cycles  un  mode  d'évolution  que 
nous  avons  trouvé  fréquemment  dans  les  cancers  à  marche  rapide 
et  qui  résulte  de  la  division  du  noyau  en  un  très  grand  nombre 
de  formes  très  petites  qui  se  disposent  encercle,  en  couronne, 
autour  d'une  zone  hyaline.  Nous  voulons  parler  des  formes  dessi- 
nées en  /,  Figure  2 1 ,  dans  les  figures  8  et  9  ('/îj  de  la  Planche  VI, 
les  figures  3  (n)  et  11  (b)  de  la  Planche  \  On  peut  rapprocher 
ce  cycle  de  celui  qui  est  dessiné  pour  Ilalteridium  (Fig.  27,  de  j 

Enfin  le  cycle  à  chromaiozoïtes  existe  dans  le  cancer  comme 
chez  les  sporozoaires  (Fig.  3,  a,  et  Fig.  26,  k). 

5°  Dimorphisme.  —  La  ressemblance  entre  les  parasites  du 
cancer  et  les  sporozoaires  va  encore  plus  loin.  Non  seulement  on 
retrouve  dans  les  cancers  les  mêmes  cycles  que  chez  les  sporo- 
zoaires, mais  encore  un  même  parasite  peut,  comme  un  sporozoaire, 
évoluer  dans  une  même  tumeur  suivant  des  cycles  différents. 

La  coccidie  du  lapin  peut  présenter  un  cycle  sporulé,  un  cycle 
asporulé  à  mérozoïtes,  un  cycle  à  chromaiozoïtes  (  Pl.  YH,  fig. 
G  à  21,  et  Fig.  25);  il  en  est  de  même  pour  C.  Salamandrœ 
(Fig.  26). 

Parmi  nos  cancers,  l'observation  III  (Pl.  I  et  II),  offre  un  type 
remarquable  de  dimorphisme  puisque  nous  avons  pu  nettement 
déterminer  dans  cette  tumeur  un  cycle  sporulé  aboutissant  à  de 
grosses  spores  à  deux  sporozoïtes,  un  cycle  sporulé  à  microspores, 
un  cycle  asporulé  à  micromérozoïtes,  enfin  un  processus  de 
reproduction  par  division  directe  (Fig.  i5).  Les  Figures  17, 
18,  19  sont  encore  des  exemples  de  cycles  évolutifs  multiples  mais 
moins  compliqués. 


ni.  —  D(M(M'iuiiia(i(>ii        l'cspèco  de  sporozoalrc  à  InqiK'llc 
apparlieiil  Ir  parasiU'  «riiin;  liiiiioiir  iIoiiikm'. 

Ce  que  nous  venons  de  dire  du  dimoi  phisnie  évolulif  grâce 
auquel  un  parasile  peut  évoluer  dans  une  lurncur  avec  plusieurs 
cycles  si  diUérenls  les  uns  des  autres,  ou,  ce  qui  rend  encore  plus 
difficile  l'élude,  avec  un  seul  cycle  asporulé  à  divisions  très  Jioni- 
breuses,  permet  de  comprendre  qu'il  soit  diiricile  de  détermi- 
ner, à  l'heure  actuelle,  à  quelle  espèce  de  sporozoaire  appartient 
le  parasite  rencontré  dans  un  cancer  déterminé. 

La  grande  quantité  d'espèces  de  sporozoaircs  qui  existent 
dans  la  nature  et  que  nous  ignorons  rend  encore  la  taclie  d'au- 
tant plus  difficile.  Cependant  la  connaissance  de  rapports  précis 
entre  le  parasite  d'un  cancer  et  un  sporozoaire  bien  défini 
aurait  une  grande  portée  au  point  de  vue  de  l'étiologie  et  de  la 
prophylaxie  des  tumeurs  malignes. 

En  interrogeant  minutieusement  nos  malades  nous  sommes 
arrivé  à  des  probabilités  dans  la  détermination  du  parasite  de 
certains  cancers. 

Ainsi,  pour  l'Observation  II,  il  s'agit  d'un  homme  jeune  qui 
garde  dans  sa  langue  pendant  3o  jours  une  arête  de  poisson  et  qui 
assiste  au  développement  progressif,  au  point  piqué,  d'un  épithé- 
lioma.  Or  l'examen  de  la  tumeur  à  l'état  frais  et  sur  des  coupes 
nous  a  fait  constater  un  sporozoaire  enkysté,  tétrasporé,  à  spores 
renfermant  deux  volumineux  sporozoïtes  ;  des  spores  peuvent 
encore  être  renfermées  dans  le  protoplasma  de  cellules  géantes 
(Pl.  IV,  fig.  I  à  18  :  Pl.  YIII,  fig.  Il  et  5).  Ne  s'agirait-il  pas  là 
d'une  de  ces  Coccidies  de  poisson  décrites  par  Tliélohan.  Cela 
nous  paraît  d'autant  plus  probable  que  le  foie  elle  rein  qui  ren- 
ferment une  grande  quantité  despores  sont  forlemenl  adhérents 
aux  arêtes. 

Dans  Vobservalion  XIX  (cancer  du  cardia)  nous  avons  allairoà 
une  coccidie  polysporéc  à  coque  éi)aisse,  ronde  ou  en  tricorne  et 
qui  ressemble  fort  à  la  coccidie  polysporéc  de  l'iiéhx.  Or  nous 
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verrons  plus  loin  les  relations  qui  nous  paraissent  exister  entre  les 
ingestions  d'escargots  crus  etie  cancer  stomacal. 

A  rapprocher  encore  les  figures  19  à  25,  Pl.  IV  (cancer  de 
l'oslomac  et  du  foie)  des  coccidées  polysporécs.  Enfin  dans  l'Ob- 
servation XXVI  nous  avons  assimilé  complètement  les  grandes 
cellules  pseudopodiques  ou  niyéloplaxcs  à  des  myxosporides  ren- 
l'ermanl  des  spores  à  un  moment  variable  tic  leur  développement 
(voir  Fig.  8). 

Nous  aurons  à  signaler  les  exemples  encore  plus  précis  au 
chapitre  Prophylaxie. 

Nous  ne  croyons  pas  qu'on  puisse  pousser  plus  loin  le  rappro- 
chement entre  les  parasites  du  cancer  et  les  sporozoaires,  puis- 
qu'il porte  non  seulement  sur  l  aspect  morphologique  mais  sur  les 
réactions  colorantes,  la  structure  intime,  le  processus  de  repro- 
duction, cl  qu'il  est  même  possible,  dans  certains  cas,  de  déter- 
miner pour  une  tumeur  donnée  l'espèce  de  sporozaire  parasite. 

Nous  sommes  donc  bien  fondé  à  conclure  que  les  parasites 
(la  cancer  doivent  être  rangés  dans  la  classe  des  sporozoaires. 

11  y  a  encore  une  ressemblance  que  nous  ne  devons  pas  oublier 
de  signaler  :  il  existe  un  rapport  très  évident  entre  le  cycle  évo- 
lutif du  sporozoaire  et  la  malignité  de  la  maladie.  A  mesure 
que  les  parasites  évoluent  de  plus  en  plus  dans  les  cellules, 
c'est-à-dire  deviennent  endogènes,  ils  perdent  leur  paroi  kys- 
tique, diminuent  de  volume,  augmentent  de  nombre  et  leur 
processus  de  reproduction  est  plus  rapide.  Ainsi  les  figures 
8,  9,  19  de  la  Planche  VI  ;  les  figures  1 1 ,  12  de  la  Planche  YII,  pour 
les  cancers,  et  les  Figures  25,  26,  (de/à  k),  la  Figure  27,  pour  les 
sporozoaires.  Or  cette pullalation  de  formes  très  petites  correspond 
chez  les  animaux  porteurs  de  sporozoaires  à  une  infection  aiguë  et 
dans  le  cancer  à  des  poussées  aigiiesouà  une  tumeur  à  marche  rapide. 


DEUXIÈME  PARTIE 


PAÏIIOGÉNIE 

LES   PARASITES   SPOROZOAIRES   SONT  LES  AGENTS  PATHOGÈNES 

DU  CANCER 

Généralités.  —  La  série  des  recherches  qui  précèdent  nous 
ont  amené  progressivement  à  la  démonstration  complète  de  l'exis- 
tence, dans  les  tumeurs  cancéreuses,  d'êlres  animés,  vivant  d'une 
vie  parasitaire  et  appartenant  a  la  classe  des  sporozoaires. 

Mais  la  constatation  pure  et  simple  de  ce  parasite  dans  le  cancer 
n'implique  pas  fatalement  qu'il  y  joue  un  rôle  pathogène,  qu'il 
soit  l'agent  causal  des  tumeurs  malignes.  Cependant  nous  pou- 
vons déjà  tirer  de  notre  étude  morphologique  et  biologique  plu- 
sieurs arguments  d'une  grande  valeur  en  faveur  de  l'action  patho- 
gène du  parasite.  Ce  sont  des  arguments  de  probahiUlé.  Nous 
devons  les  indiquer  rapidement  avant  d'aborder  l'expose  de 
preuves  plus  précises. 

ARGUMENTS  DE  PROBABILITÉ 

Ces  arguments  de  probabilité  sont  au  nombre  de  six  : 

Le  premier  est  basé  sur  la  constance  des  parasites  dans  les 
tumeurs  malignes.  Dans  toutes  les  tumeurs  que  nous  avons  exami- 
nées nous  avons  toujours  trouvé  un  ou  plusieurs  types  des  formes 
parasitaires  que  nous  avojis  décrits  et  le  plus  souvimiI  Ious  les 
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(ypcs  depuis  la  lonnc  micrococci([uc  jusf[ii'aii  kyslc  el  à  la  spore. 
Nous  avons  pu  recousliluer  iiellcmcul  pour  clia([uo  lumcur  un 
ou  plusieurs  cycles  évolutifs  du  parasite. 

Le  nombre  extrêmement  considérahle  des  formes  parasitaires 
des  cancers  constitue  un  second  argument  de  grande  valeur. 
En  examinant,  par  exemj)lc,  les  dessins  de  la  Planche  II,  on  se 
rend  compte  de  cet  envahissement  des  tissus  par  les  parasites 
([ui  arrivent  à  tenir  plus  d'espace  en  surface  que  les  tissus  mêmes 
oii  ils  se  sont  développes.  En  certains  points  il  n'y  pas  de 
cellule  qiii  ne  soit  parasitée  et  une  même  cellule  peut  contenir  2, 
'S,  et  jusqu'à  huit  parasites  de  petite  taille  (Pl.  M,  fig.  8,  9, 
12,  a\  Dans  certains  sarcomes  les  formes  parasitaires  pullulent 
dans  rinlcrvalle  des  cellules  et  des  fibres  conjonctives  (Pl.  VIÏ, 
lig.  10  et  Pl.  VIII,  fig.  i)  et  l'invasion  est  d'autant  plus  prononcée 
que  l'on  a  allaire  à  des  formes  plus  petites,  à  cycles  évolutifs 
rapides  (micromérozoïtes  ou  division  directe). 

Le  troisième  argument  se  rapporte  à  la  répartition  des  formes 
parasitaires  dans  les  tumeurs.  Nous  avons  indiqué  comme  un 
fait  frappant  d'observation  que  dans  le  carcinome,  par  exemple, 
les  formes  volumineuses  se  rencontrent  surtout  dans  les  cellules 
de  la  partie  centrale  des  alvéoles  cancéreux,  tandis  que  les  cellules 
de  la  périphérie  présentent  des  formes  jeunes,  granulations  ou 
formes  micrococciques.  Or  c'est  dans  cette  partie  périphérique 
des  alvéoles  que  prolifèrent  les  cellules  qui,  du  fait  de  leur 
jeunesse,  ne  peuvent  renfermer  que  des  parasites  à  un  stade 
peu  avancé. 

Ce  que  nous  venons  de  dire  pour  l'alvéole  est  appliquable  11 
l'ensemble  de  la  tumeur.  C'est  surtout  dans  les  formations 
alvéolaires  de  la  périphérie  du  cancer  que  le  nombre  des  para- 
sites est  considérable  et  que  les  formes  de  petit  volume  domi- 
nent. Dans  certaines  tumeurs,  tandis  que  les  alvéoles  du  centre 
sont  dégénérées,  caséifiées  ou  élouffées  par  la  proliféralion 
conjonctive,  cliaque  cellule  des  alvéoles  périphéri(|ues  contient 
nnt;,  denx.  trois  formes  parasitaires  jeunes,  et  l'on  observe  un 
processus  actif  de  prolifération  cellulaire. 


Il  Y  a  donc  un  nipporl  cnlrc  le  sindc  jeune  duparasile  et  l'urje 
de  la  cellule,  entre  le  nombre  el  Vaclivilé  de  proUjéralion  des 
parasiles  et  la  zone  d'accroisseinenl  de  la  lameur  (1*1.  Jl,  a  cl  Pl.  Y, 
%.  II). 

Le  (juatriènie  argument  envisage  le  rapport  qu'il  nous  n  été 
facile  de  consldlev  enlvo  \(\  rapidité  du  dévelopj)ement  du  parasite 
et  la  rapidité  d'évolution  de  la  tumeur.  Ainsi  les  cancers  à  cycles 
asporulés  et  à  petites  divisions  ont  une  marche  plus  rapide  que  les 
cancers  à  éléments  très  volumineux,  à  cycle  sporulé,  el  dans  les 
sarcomes,  dont  l'évolution  est  autrement  plus  rapide  en  général 
que  celles  des  cancers,  on  rencontre  presque  exclusivement  le 
cycle  asporulé  à  micromérozoïtes  et  la  division  directe. 

Le  cinquième  argument  est  basé  sur  le  rapport  qui  existe  entre 
r hypertrophie  de  l'élément  cellulaire  et  le  parasite  qu'il  contient. 
On  peut  suivre  l'action  des  parasites  sur  les  cellules  en  partant 
des  formes  micrococciques  et  en  suivant  la  progression  dans  le 
cours  de  leur  développement.  C'est  d'abord  un  simple  processus 
d'irritation  simple,  puis  un  processus  d'extension  et  de  com- 
pression aboutissant  à  la  dégénérescence  et  à  la  rupture  qui 
coïncide  avec  la  mise  en  liberté  du  parasite. 

Enfm  le  sixième  argument  repose  sur  la  non  constatation  de 
tout  autre  cause  capable  d'expliquer  la  production  des  cancers.  On 
ne  peut  pas  invoquer  une  cause  microbienne  car  des  fragments 
de  cancer  non  ulcéré,  recueillis  frais,  asepliquemenl,  ensemencés 
dans  divers  milieux,  demeurent  absolument  stériles. 

Ces  arguments  de  probabilité  forment,  par  leur  ensemble,  un 
faisceau  de  preuves  tel  que  l'esprit  peut  admettre  sans  diflicuUé 
la  réalité  du  rôle  pathogène  de  ces  parasiles.  Des  arguments  de 
cet  ordre  ne  sont-ils  considérés  comme  sulfisanls  pour  faire 
admettre  la  nature  parasitaire  de  maladies  comme  la  Malaria, 
alors  même  que  les  cultures  et  les  inoculations  ne  peuvent  cire 
réalisées. 

Toutefois  ces  arguments  ne  constituent  pas,  au  point  de  vue  de 
la  méthode  scientifique,  des  preuves  irréprochables.  Ces  prouves 
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peuvcnl  èlrc  tirées  loul  d'abord  de  l'obscrvalion  failodans  la  série 
animale  ou  d'une  étude  expéFinicnlale  ayant  pour  but  de  démon- 
IrerFinoculabilité  du  eancer.  Certains  animaux  en  ellet,  normale- 
ment porteurs  de  sporozoaires  déterminés  et  bien  étudiés  dans  leur 
évolution,  présentent  des  tumeurs  parfois  volumineuses  dans  les- 
(piclles  on  trouve  ces  mêmes  sporozoaires.  La  structuie  de  ces 
tumeurs  est  simple,  les  cycles  du  parasite  sont  connus  ;  il  sera 
dès  lors  plus  facile  de  voir  quel  rapport  peut  exister  entre  le 
développement  de  ce  parasite  et  les  modifications  tumorales  des 
tissus. 

Mais  nous  devons  essayer  de  reproduire,  par  inoculalion  d'un 
fragment  de  la  tumeur  primitive  spontanée,  une  tumeur  nouvelle 
au  point  même  d'inoculation  ou  en  un  point  quelconque  de  Toi- 
ganisme,  suivant  la  métliode  employée. 

C'est  surtout  dans  ce  cas  qu'il  est  bon  d'aller  du  simple 
au  composé.  Partant  de  la  tumeur  spontanée  des  animaux  ren- 
fermant des  sporozoaires  conims,  on  devra,  en  l'inoculant  à  des 
animaux  de  même  espèce,  reproduire  une  tumeur  identique  dans 
laquelle  nous  retrouverons  les  mêmes  sporozoaires.  Mais  des  ani- 
maux comme  le  rat,  le  chat,  le  chien,  peuvent  présenter  des 
néoplasmes  absolument  comparables  aux  tumeurs  malignes  de 
l'homme,  en  ce  sens  qu'elles  atteignent  les  ganglions,  peuvent  se 
généraliser  et  présentent  la  structure  exacte  du  sarcome,  de  l'épi- 
Ihéliome  ou  du  carcinome.  En  outre,  on  n'y  trouve  plus  ces  para- 
sites à  cycles  parfaits,  faciles  à  déterminer,  mais  des  formes  que 
la  vie  endogène  a  modifiées  comme  dans  les  cancers  de  l'homme. 
Divers  expérimentateurs  ont  déjà  tenté  de  transmettre  par  ino- 
culation des  tumeurs  malignes  d'un  animal  à  des  animaux  de  la 
môme  espèce  :  du  rat  au  rat,  du  chien  au  chien:  certains  ont 
obtenu  des  résultats  positifs. 

Les  tumeurs  malignes  de  l'homme  ont  pu  oire  inoculées  à 
l'homme  :  il  s'est  produit  ime  tumeur  identique  à  la  tumeur 
inoculée.  Les  inoculations  de  cancerde  l'homme  à  divei-ses  espèces 
animales  ont  été  tentées  par  de  nombreux  expérimentateurs.  Les 
uns  ont  obtenu  des  résultats  positifs,  mais  les  autres  ont  échoué 
et  penscnl  (|uc  dans  les  cas  précédenis  il  ne  s'agissail  pas  d'ino- 


culalions  voriliiblcs.  A  la  suilc  des  cxpéiiciiccs  que  nous  avons 
iailcs,  nous  pouvons  dire  que  les  tumeurs  humaines  sont  ino- 
culables au  même  litre  que  les  tumeurs  à  spoiozoaircs  coimus  de 
certains  animaux. 

Les  tumeurs  malignes  sont  donc  inoculables.  Mais  à  ces  faits 
d'inoculabilité  on  peut  objecter  que  la  snbstance  inoculée  est 
comjDlexc  et  que  pour  être  absolument  certain  (pic  le  néoplasme 
secondaire  est  dû  au  dévcloppemcnl,  des  sporozoaires  contenus 
dans  le  néoplasme  spontané,  il  faudrait  reproduire  une  tumeur 
identique  jDar  l'inoculation  des  sporozoaires  de  cette  tumeur 
isolés  à  l'état  de  pureté. 

Il  faudrait  donc  pouvoir  cultiver  ces  parasites  et  en  inoculer  les 
cultures..  Maliieureusement  nous  avons  vu  que  si  les  cultures  sont 
possibles  nous  ne  sommes  pas  arrivés  à  pouvoir  les  réensemencer, 
de  telle  sorte  que  cette  preuve  nous  est  actuellement  refusée. 

Nous  avons  tourné  la  diflicullé  en  recherchant  si  clans  la 
nature  il  ne  serait  pas  possible  d'obtenir  des  sporozoaires  à  l'état 
de  pureté  et  d'une  façon  aseptique. 

La  coccidie  du  foie  de  lapin,  celle  de  l'escargot,  remplissent 
bien  les  conditions  de  même  que  la  grégarine  des  testicules  du 
lombric.  Elles  peuvent  être  recueillies  à  l'état  de  pureté  complète 
et  en  énormes  quantités,  à  l'état  enkysté,  tout  au  moins  pour 
C  oviforme  et  la  grégarine  du  lombric,  et  inoculées  à  des  ani- 
maux . 

Dans  les  chapitres  qui  suivent  nous  allons  faire  systéma- 
tiquement, mais  avec  le  minimum  possible  de  données  bibliogra- 
phiques, l'exposé  des  recherches  expérimentales. 


CIIAPITUE  PREMIER 


ÉTUDK    IIISTOLOGIQUE    ET    INOCULATIONS    DE    TUMEURS    SPONTANÉ  ICS 
d'animaux  porteurs  d'une  ESPÈCE  DÉTERMINÉE  DE  SPOROZOAIRES. 

Les  animaux  porteurs  de  sporozoaires  sontexlrêmcment  nom- 
breux non  seulement  parmi  les  Invertébrés  mais  parmi  les  Ver- 
tébrés et  il  semblerait  qu'à  chaque  espèce  animale  corresponde 
une  espèce  particulière  de  sporozoaire,  comme  si  chacun  de 
ces  parasites  était  adapté  pour  un  milieu  animal  unique.  Cette 
spécialisation  d'Iiabitat  n'est  sans  doute  pas  aussi  absolue  qu'on  a 
bien  voulu  l'affirmer  d'autant  que  nous  sommes  encore  très 
ignorants  des  divers  cycles  évolutifs  que  peut  revêtir  uji  même 
parasite. 

Toutelbis,  il  n'est  pas  douteux  que  certaines  espèces  de  sporo- 
zoaires se  développent  de  préférence  chez  des  espèces  animales 
déterminées  et  le  plus  souvent  sans  mélanges  d'autres  formes 
parasitaires. 

Or  chez  ces  animaux,  où  le  sporozoaire  est  ordinairement 
saprophyte,  on  peut  voir  survenir  de  véritables  infections  dues  à 
la  pullulation  de  ces  sporozoaires  dans  les  tissus  et  entraînant 
parfois  la  mort  (coccidiose  aiguë  du  lapin  jeune),  ou  des  néofor- 
mations au  niveau  des  canalicules  bihaires  et  du  tissu  cellulaire 
sous-cutané,  constituant  de  véritables  tumeurs. 

Ces  tumeurs  se  rencontrent  assez  fréquemment  chez  les  pois- 
sons et  on  y  a  noté  la  présence  du  sporozoaire  qui  vit  d'habilnch' 
cliez  le  poisson  porteur  de  la  tumeur  ;  on  peut  en  observer  égale- 
ment chez  divers  animaux  inférieurs,  mais  il  est  surtout  facik^ 
d'éludier  ces  productions  chez  le  lapin  où  la  déterminalion  de  C. 
oviforme  ne  permet  guère  d'erreui". 


T.  —  Psoposperniose  du  lîjpin. 

(Titmeurs  inlra-hèpaliques  et  cutanées.) 

Le  lapin  domesliquc  porte  fréquemment  dans  l'intestin  et  les 
canaux  biliaires  une  coccidie  létrasporéc,  Coccidium  oviforme, 
qui  arrive  a  produire  dans  le  foie  des  tumeurs  pouvant  alteindi  e 
le  volume  d'une  noisette.  Le  plus  souvent  les  coccidies  demeurent 
localisées  à  l'intestin  et  au  foie,  mais  au  cours  d'épidémies  de  coc- 
cidiose  ou  dans  les  lapinières  chroniquement  infectées,  les  ani- 
maux peuvent  présenter  des  tumeurs  volumineuses  au  niveau  des 
reins,  du  maxillaire  inférieur  ou  de  la  peau. 

Nous  étudierons  rapidement  les  tumeurs  du  foie  et  de  la 
peau.  Celte  étude  nous  fournira  des  renseignements  de  la  plus 
haute  importance  en  ce  qui  regarde  le  mode  d'action  des  sporo- 
zoaires  sur  les  éléments  de  nos  tissus  et  leur  répartition  dans  la 
tumeur. 


Tumeurs  du  foie. 

Ces  lésions  mériteraient  d'être  étudiées  chez  le  lapin  adulte  et 
chez  les  jeunes  lapins  infectés,  mais  nous  nous  exposerions  à 
dépasser  le  cadre  de  notre  travail.  Chez  le  lapin  jeune,  nous 
pourrons  faire  cette  étude  avec  tout  le  profit  désirable. 

De  jeunes  lapins  placés  dans  un  milieu  infecté  de  coccidies 
se  contaminent  rapidement,  contractent  une  maladie  grave  qui 
les  fait  succomber  en  un  à  deux  mois.  Pour  éviter  toute  cause 
d'erreur  on  peut,  comme  l'a  fait  M.  Simond,  prendre  les  lapins 
au  moment  de  la  naissance,  les  nourrir  au  lait  stérilisé  et  provo- 
quer chez  eux,  par  l'ingestion  des  formes  enkystées  de  C.  ovi- 
forme, une  maladie  qui  est  bien  due  à  ce  parasite.  Nous  avons 
étudié  des  lésions  liépaliques  graves,  tumorales,  sur  phisieurs 
pièces  après  fixation  au  Flemming,  au  su])Hmé  à  saturation,  ou 
au  formol.  .Mais,  comme  pour  l'étude  des  tumeurs  humaines. 
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nous  avons  fait  parallMcnienL  des  examens  de  Innieui-s  hépa- 
tiques, à  l'état  irais,  par  raclage  ou  écrasement. 

Ces  tumeurs  reconnaissent  comme  point  de  départ  un  cana- 
licule  biliaire.  M.  Malassez  a  fait  de  ce  processus  de  début  une 
élude  très  précise  dont  nous  avons  retrouvé  tous  les  termes. 

Les  coccidies  venues  de  l'intestin  envahissent  la  lumière  des 
canaux  biliaires  qui  sont  simplement  dilatés,  l^ientôt  survient 
une  altération  qui  consiste  en  un  épaississement  irrégulier  des 
cellules  de  revêtement  et  cet  état  calarrhal  fait  place  à  un 
véritable  processus  de  né o formation.  Des  végétations  se  forment 
qui  font  saillie  dans  le  canal  dilaté  et  rappellent  l'aspect  d'un  papil- 
lome  ;  elles  deviennent  plus  abondantes  et  les  cellules  épithélia- 
les  sont  hypertrophiées  et  comprimées  les  unes  contre  les  autres. 
On  trouve  entre  ces  cellules  et  surtout  à  leur  base  et  dans  leur 
protoplasma,  des  corpuscules  de  2  à  /i  p.,  se  colorant  d'une 
façon  intense  par  l'hémaléine  et  avant  l'aspect  d'une  petite  masse 
homogène. 

Lorsque  l'évolution  est  un  peu  plus  avancée,  on  observe  des 
lésions  de  l'épithélium  et  du  tissu  conjonctif  :  en  certains  poinls 
l'épilhélium  est  aplati  ou  irrégulier  ;  dans  d'autres  points  il  existe 
une  couche  unique  de  cellules  allongées,  déviées,  très  irrégu- 
lières. Certaines  de  ces  cellules  apparaissent  extrêmement  volu- 
mineuses dépassant  les  autres  comme  un  champignon:  d'autres 
sont  globuleuses,  déformées,  à  noyaux  multiples.  11  en  résulte  un 
aspect  confus  et  bouleversé,  très  remarquable. 

Ces  cellules  renferment  des  corps,  de  taille  et  de  forme 
variables,  qui  arrivent  jusqu'à  les  distendre  complètement  et  les 
font  éclater.  Les  formes  petites,  intraprotoplasmiques,  sont  rondes, 
réfringentes,  homogènes  et  présentent,  en  leur  centre,  un  cor- 
puscule de  très  petite  taille  également  homogène  qui  prend  rapi- 
dement la  couleur,  tandis  que  la  partie  périphérique  est  à  peine 
teintée. 

Dans  les  cellules  voisines  on  note  des  formes  de  plus  grande 
taille  (pii  présentent  le  même  aspect,  mais  dont  le  noyau  central 
est  plus  apj)arent;  dans  les  coupes  elles  paraissent  placées  dans 
une  vacuole,  de  par  l'altération  de  leui'  parlie  périphérique.  Les 
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lormcs  aiigmcnlenl  do  volume  cl  rofoiileiil  de  plus  eu  plus  le 
proloplasina  cl  le  noyau  de  la  ccIIuIc-IkMc.  Kilos  consllluonl  une 
masse  sphéricpie  formée  par  une  zone  pcriplicriipjc,  rcfringonle, 
très  brillanlc,  d'aspccl  hyalin,  rcnlcruianl  au  coulie  une  masse 
de  subslanco  homogène  mais  moins  hrillaulc,  j)orlanl  cllo-meme 
une  granulation  centrale.  Ces  formes  sont  comparables  aux  élo- 
mcnls  cellulaires  simples  que  nous  avons  docrifs  dans  les  cellules 
cancéreuses  chez  l'homme. 

Le  développement  de  ces  formes  continue  et  l'on  obtient  loute 
la  série  des  formes  de  plus  en  plus  volumineuses,  figurées  dans  la 
Planche  MIL  de  0  à  21.  On  assiste  au  développement,  dans  la 
cellule-hôte,  delà  masse  nucléaire  centrale,  à  la  formation  de  gra- 
nulations fmes  dans  la  zone  hyaline  et  à  la  série  de  modifications 
que  nous  avons  déjà  décrites  dans  un  chapitre  précédent  (les 
coccidies,  cycles  évolutifs)  et  qui  aboutissent  à  la  formation  du 
kyste.  A  ce  moment  la  cellule  est  devenue  énorme  et  fait  une  forte 
saillie  dans  le  canal,  mais  son  proloplasma  est  réduit  à  une  mince 
coque  et  sa  base  d'implantation  à  une  sorte  de  gros  filament.  Elle 
tombe  dans  la  lumière  du  canal  et  le  kyste  est  mis  en  liberté. 

A  côté  de  ce  cycle  sporulé  on  peut  constater  au  niveau  de  l'épi- 
thélium  un  cycle  asporulé  à  mérozoïtes  de  taille  variable  et  Simond 
aurait  constaté  un  cycle  à  chromalozoïtcs  ou  microsporozoïtes. 

Sous  l'influence  de  cette  invasion  rapide  des  cellules  épithé- 
lialos  des  canalicules  par  une  coccidie  dont  l'évolution  aboutit 
le  plus  souvent  à  une  forme  enkystée  très  volumineuse,  la  mort 
de  la  cellule  est  certaine,  et  l'épilhélium  ne  tarde  pas  h  dispa- 
raître devant  l'énorme  pullulation  des  parasites  qui  n'est  nulle- 
ment en  rapport  avec  le  nombre  des  cellules. 

Toutefois  le  processus  d'invasion  coccidicn  ne  s'arrôle  pas 
là;  il  aboutit  à  la  formation  d'une  tumeur  Aéritablc  à  contre 
caséifié. 

L'examen  microscopique  do  cette  tumeur  ne  révèle  plus  aucun 
yeslige  de  canaliculo  bihaire  ni  d'opllliélium.  La  partie  tout  à  fait 
centrale,  caséeuse,  est  formée  uniquement  par  des  milliers  de 
Goccidies  enkysiécs,  complètement  hbres  et  entourées  do  granu- 
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lalîoiis  Irré^nillèrcs,  prenant  mal  la  couleur  cl  soiil,  ducs  à  la 
dcgciiérescence  graniilo-graissciiso  du  lissu.  A  incsurc  (jiic  l'on  se 
lapproche  de  la  périphérie,  on  voit  courir  entre  ces  kysles  des 
Iraclus  conjonclils  grêles,  très  mal  colorés,  laclies,  rompus  par 
places,  en  voie  de  dégénérescence  ;  mais,  un  peu  plus  loin,  en  allant 
vers  la  périphérie  on  trouve  ces  mailles  conjonctives  de  plus 
en  plus  nettes,  bien  colorées,  moijis  lâches,  formant  un  alvéole  à 
la  coccidie  (Pl.  IX,  hg.  32,  hg.  i  et  Fig.  3i,  c),  et  prenant  par 
places  l'aspect  de  tissu  embryonnaire  à  gros  noyaux  (Fig.  3 1 ,  a,  a). 


Fig.  3i.  —  Tumeur  spontanée  du  foie  du  lapin  adulte.  —  a,  tissu  conjonclif  embryon- 
naire entourant  les  coccidies;  b,  tissu  conjonclif  fascicule  péripliériquc  ;  c/,  C.  ovifornic 
enkystée,  clans  une  maille  conjonctive:  d,  d,  C.  oviformes  non  enkystées  dans  des  mailles 
conjonctives;  e,  e,  formes  enkystées  dans  les  mailles  conjonctives  dilatées  en  voie  de  dégé- 
nérescence caséeuse  ;      forme  jeune  de  C.  oviforme  non  enkystée. 


Tout  à  lait  à  la  périphérie,  ces  mailles  s'aplatissent  et  finissent 
j)nr  constituer  ainsi  un  véritable  lissu  conjonclirfasciculé  à  mailles 
allongées,  pénétré  par  une  cpianlité  plus  ou  moins  grande  de  cel- 
lules embryonnaires  et  qui  se  fond  insensiblement  avec  le  lissu 
conjonclif  normal  avoisinanl  (Fig.  3i,  h).  Dans  ces  mailles  on 
trouve  des  formes  enkystées  parfaites  (Fig.  Si,  g)  mais  on  y  trouve 
également  des  coccidies  non  enkystées,  formant  des  masses  rondes 
ou  ovales,  granuleuses  et  à  gros  noyaux  (Pl.  I\,  fig.  i  et  Fig.  3i, 


tl,  (l\  ou  mémo  des  masses  de  l)ieii  |)liis  pelil  volunio  (V\.  I\, 
11g.  I  el  Fig.  3i ,  r). 

Mais  en  eerlains  poinlsde  la  lumeuicl  en  pui  liciiliej- dans  celle 
zone  inlermédiahc  à  la  pailie  périplu'j  i(|ue  cl  à  l'amas  caséeux 
ccnlral,  on  noie,  dans  des  mailles  conjonclives  exliaordinairemenl 
dilalées,  des  cellules  géantes  typiques  (Pl.  IX,  lig.  i,  a,  h..  Klles 
présenlent  un  proloplasma  granuleux,  des  noyaux  mulliples,  des 
bords  anguleux  d'où  parlent  des  prolongements  qui  vont  s'anas- 
tomoser aux  fibres  conjonctives  avoisinantes.  On  les  obsei-ve  à 
tous  les  stades  de  développement  depuis  la  simple  cellule  con- 
jonctive hypertrophiée  a  un  seul  noyau  (Pl.  IX,  fig.  i,  aj  jusqu'à 
la  cellule  géante  de  très  grand  volume.  Dans  le  proloplasma  des 
cellules  géantes  de  grande  taille  on  constate  des  corps  volumineux, 
au  nombre  de  quatre  ou  cinq.  Ce  sont  des  coccidies  enkystées  avec 
leur  double  coque  dont  l'inlerne  est  plus  ou  moins  froissée  ;  elles 
renferment  une  masse  protoplasmique  granuleuse,  nucléée  (PI .  TX, 
lig.  I ,  l))  qui  peut  être  rétractée  au  centre  en  une  masse  splié- 
riquc  à  gros  noyau  vésiculeux,  nucléolé.  Il  existe  également  dans 
les  cellules  géantes  des  corps  signalés  par  Malassez,  incolores, 
réfringents,  à  bords  irréguliers  et  ressemblanl  à  une  sorte  de 
membrane  plissée.  Il  s'agit  là  ou  bien  de  formes  enkystées  dont 
la  coupe  a  porté  en  un  point  où  la  sphère  granuleuse  n'exisle  pas, 
ou  bien  de  kystes  vidés  et  dont  les  parois  seraient  repliées  sur 
elles-mêmes  (Pl.  IX,  fig.  i,  à  l'extrémilé  inférieure  de  la  cellule 
géante  h). 

Les  cellules  géantes  de  petit  volume  peuvent  ne  contenir 
qu'un  ou  deux  kystes  ou  bien  renferment  des  coccidies  jeunes 
non  enkystées  formées  par  une  masse  protoplasmique  ronde 
à  gros  noyau. 

Ces  parasites  présentent  des  réactions  coloianles  typiques  ; 
après  coloration  à  l'hémaloxyline  et  à  l'éosine,  la  jDaroi  kys 
tique  est  rouge  vif,  la  masse  centrale  granuleuse  violet  rou- 
geûlre  à  granulations  violacées  et  le  noyau  bleu  liémaléinc 
intense. 

l']nlin,  nous  avons  pu  trouvera  plusieurs  reprises,  dans  le  prolo- 
plasma de  cellules  géantes  très  jeunes  uni-nucléées.  des  corpuscules 
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siirloul  (K's  (/rannlalions  colorés  on  I)I(mi  noir  par  l'iiémalcinc, 
hoiuogoiuvs  cl  ouloiircs  d'une  zone  hyaline  rélringenle,  peu  abon- 
daul(>  (Pl.  1\.  lîg.  1,^/^.  Ces  granulallons  représenlenl  le  slade 
le  plus  jeune  des  coccidics,  identique  aux  formes  niiciobicunes  et 
aux^n-anulalions  des  parasites  des  tumeui's  humaines. 

Lors(pic  les  cellules  géantes  ont  atteint  un  très  grand  volume 
leurs  bords  s'arrondissent,  perdent  leurs  prolongements;  leur 
proloplasma  et  leur  noyau  deviennent  moins  facilement  colo- 
rables,  puis  elles  se  désagrègent  et  les  parasites  arrivés  à  la  forme 
enkystée  sont  mis  en  liberté. 

Le  processus  s'accroît  de  la  même  façon  vers  la  périphérie, 
c'est-à-dire  par  le  passage  direct  de  formes  coccidiennes  dans  les 
mailles  d'un  tissu  conjonctif  de  nouvelle  formation,  ou  bien  parla 
pénétration  de  granulations  parasitaires  dans  une  cellule  con- 
fonctive  issue  de  la  cellule  embryonnaire  périphérique  et  qui 
aboutit  à  la  cellule  géante.  C'est  en  somme  un  processus  de  prolifé- 
ration conjonctive  dans  lequel  la  cellule  embryonnaire  aboutit 
tantôt  à  une  cellule  géante,  tantôt  à  la  fibre  conjonctive. 

Les  tumeurs  du  foie  du  lapin  peuvent  donc  être  considérées 
comme  un  processus  d'irritation  et  de  néoformation  d'abord  épi- 
thélial  puis  surtout  conjonctif  et  dû  exclusivemenl  au  dévelop- 
pement du  coccîdium  oviforme. 


Tumeurs  de  la  peau. 

Ce  sont  des  tumeurs  primitivement  développées  dans  le  tissu 
cellulaire  sous-cutané  et  qui  contractent  ensuite  des  adhérences 
avec  la  peau.  Nous  avons  pu  observer  un  certain  nombre  de  ces 
tumeurs  remarquables  par  la  lenteur  de  leur  évolution  et  leur 
>olume  ([ui  peut  atleiudre  celui  d'une  tète  de  lu'lus.  Elles  sont 
dures,  résistantes,  de  forme  ronde  ;  à  la  coupe,  elles  sont  for- 
mées par  une  masse  épaisse,  d'aspect  linement  tasciculé,  de 
ré.sislancc  conjonctive  et  elles  présentent  en  leur  centre  une 
cavité  à  bords  cfTllochés  conlenani  une  nialière  caséeuse  jau- 
Bosc.  II 
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iiâlro.  Aux  points  d'tullu'roiicos  avec  la  peau  la  sm  faco  oxléricuie 
(le  celle-ci  estdevenue  lisse,  (eiidiu'  et  coinplèlenieiil  éj)il('e. 

Ucxdnicn  niicroscointjuc  j)rali(|iié  dans  les  points  d'adliéi'ence 
avec  la  [)ean  non  ulcérée  uïontre  une  prolileiation  épitliéliale 
intense  :  la  eonclie  nialpigliieinie  est  Irès  augmentée  d'épaisseur 
et  envoie  des  prolongements  volumineux  dans  le  derme  ;  la  ccmclic 
basale  de  cellules  cylindriques  est  le  siège  d'un  processus  très  actif 
de  prolil'ératiou,  mais  en  outre,  les  cellules  un  peu  plus  Agées  et 
qui  s'élèvent  dans  la  couche  malpighienne  sont  ibi-temenl  livper- 
Irophiées.  On  trouve  des  globes  épidcrmiques  remarquables 
par  leur  netteté,  disséminés  dans  les  parties  où  les  cellules 
présentent  leur  plus  grand  volume.  Ces  globes  (Pl.  IX,  flg.  2) 
sont  absolument  identiques  à  ceux  que  l'on  trouve  dans  les 
épitliéliomas  de  l'iiomme  :  ils  présentent  au  centre  une  masse 
irrégulièrement  ronde,  à  protoplasma  finement  granuleux, 
dépassant  le  volume  des  cellules  voisines  et  entourée  de  cel- 
lules ayant  une  forme  en  croissant  comme  si  elles  avaient  été 
réfoulées  et  écrasées  excentriquement  sur  le  reste  de  la  masse 
épitliéliale.  Si  l'on  examine  une  coupe  bien  colorée  par  le  Biondi 
on  voit  que  les  cellules  malpigliienn es  sont  d'un  rose  jaunâtre  et 
le  noyau  coloré  en  bleu  verdâtre  pâle  ;  la  masse  arrondie  volu- 
mineuse du  centi-e  présente  pour  son  protoplasma  et  son  noyau 
les  mêmes  colorations  et  en  certains  points  de  sa  périphérie 
on  constate  des  filaments  de  passage  indubitables,  mais  écrasés 
et  peu  apparents.  Il  s'agit  donc  là  d'une  cellule  malpighienne 
hypertrophiée  et  globuleuse.  Mais  son  protoplasma  renferme 
autre  chose  que  le  noyau  dont  la  membrane  d'enveloppe  est  d'ail- 
leurs intacte  :  tantôt  il  contient  un  corps  qui  peut  être  tout  petit 
et  ressemble  à  une  granulation  rose  vif,  entourée  d'une  zone 
claire,  tantôt  la  cellule  globuleuse  est  à  moitié  ou  presque  tota- 
lement remplie  par  u  n  corps  qui  attire  immédia  temenl  le  regai  d.  Ce 
corps  de  10  à  i5  /V.  de  diamètre,  de  forme  géométriquement  ronde, 
est  formé  par  une  masse  homogène  rouge  vif,  portant  au  centre 
un  gros  noyau  d'un  bleu  foncé  pouvant  renfermer  un  nucléole 
rouge  brillant:  à  peu  de  distance  du  noyau  existe  un  cercle  (l(> 
fines  granulations  colorées  en  N  iolel  bleuâtre  (Pl.  1\.  lig.  lO. 
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('es  corps  ont  donc  les  réactions  cl.  I;i  sIrncUirc  <le  formes 
que  nous  aNons  iléjà  reinar([uées  dans  l'évolulion  de  C.  ovilorme. 

L'observation  de  globes  épideriniqucs  tout  à  lait  à  Icni-  début 
est  une  nouvelle  preuve  de  l'exactilude  de  notre  inlerpi  ctation  :  on 
IrouNC  Vil  et  là,  dans  une  cellule  épilliéliale  plus  volumineuse  que 
ses  voisines,  une  formeparasitaire  au  stade  de  granulation  nucléée 
à  zone  hyaline  ;  les  cellules  voisines  sont  à  peine  refoulées  mais 
tendent  déjà  à  se  disposer  concentriquement. 

En  certains  points,  des  formes  parasilaires  très  variables  peu- 
vent élre  rencontrées  dans  le  proloplasma  de  la  cellule  :  elles 
rappellent  à  la  fois  des  formes  (Van  cycle  évolutif  asporulé  de  C.  ovi- 
f or  nie  et  des  formes  parasitaires  du  cancer  de  V  homme. 

La  tumeur  proprement  dite  est  constituée  par  une  prolifé- 
ration conjonctive  formée  de  fibres  anastomosées  limitant  des 
mailles  aplaties.  Celles-ci  lenferment  des  cellules  de  volume 
variable,  irrégulières,  à  bords  arrondis  et  à  gros  noyau.  En  cer- 
tains endroits  cette  prolifération  cellulaire  est  très  active  et  dis- 
tend l'alvéole.  A  mesure  que  l'on  s'approche  du  centre  de  la 
tumeur,  les  mailles  conjonctives  deviennent  plus  lâches  et  plus 
irrégulières,  d'aspect  vitreux,  prennent  mal  la  couleur  et  se  dés- 
agi'ègenl  pour  former  la  masse  caséeuse  centrale.  Parmi  les 
cellules  intra-alvéolaires  libres,  certaines  sont  ovalaires,  à  con- 
tours assez  réguliers,  à  protoplasma  finement  granuleux  et  à  gros 
noyau  nucléolé  et  nous  ont  semblé  devoir  être  rattachées  de  par 
leur  structure  et  leur  coloration  à  une  forme  jeune  du  G.  ovi- 
forme.  Celte  interprétation  me  paraît  d'autant  ])lus  justifiée 
que  de  loin  en  loin  on  trouve  dans  une  de  ces  mailles  un  kyste 
parfait  de  coccidie  oviforme,  dont  la  paroi  est  colorée  en  rouge 
parl'éosine,  le  protoplasma  granuleux  rétracté,  sphérique.  en  vio- 
lacé, et  le  nucléole  en  rouge  vif. 

On  volt  donc  d'après  cet  exemple  qu'une  coccidie  bien  déter- 
minée et  vivant  chez  un  animal  d'une  façon  hal)iluellc  est  capable 
de  j)rovoquer  des  lésions  qui  vont  jusqu'à  la  formalion  d'une 
\érilable  lumeur.  Dans  ces  néoformations  on  trouve  en  ell'et  les 
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cyclos  évoliilils  |)rlnci|)aux  du  parasilc,  cl  Ton  découMc  d'une 
lavoii  liulnhilahlo  les  ia|)[)()iis  dirools  (jiii  tiiiissionl  le  parasite 
à  la  lésion  clle-mômo  :  l'aclidii  primilivo  du  parasite  peut 
porter  laiilot'siri'  répitliéliiiiii  tantôt  sur  le  tissu  cellulaire  puis 
passer  de  l'un  à  l'autre  de  ces  tissus  pour  former  une  tumeur 
mixte. 

Nous  avons  observé  les  mêmes  faits  dans  nue  lunicur  du  maxil- 
laire à  point  de  départ  gingival  et  dans  un  épilhéliomc  du  rein, 
chez  des  lapins  infectés  decoccidies  oviformes.  Dans  celle  tumeur 
rénale  on  trouvait  des  formes  parasitaires  remarquables  par  leur 
évolution  asporulée  qui,  de  même  que  leur  processus  histolo- 
gique,  tendait  à  les  rapprocher  des  tumeurs  hmnaines. 

On  a  décrit  également  chez  des  animaux  comme  les  poissons, 
qui  sont  très  souvent  porteurs  de  sporozoaires,  des  tumeurs  spon- 
tanées, qui,  grâce  à  leur  structure  simple,  monli'enl  avec  non 
moins  de  netteté  que  celles  du  lapin  l'action  réellement  patho- 
gène des  parasites.  En  suivant  tous  les  stades  de  leur  dévelop- 
pement on  voit  qu'ils  sont  intimement  liés  aux  diverses  phases 
d'hypertrophie,  de  prolifération  et  de  nécrose  des  éléments  cellu- 
laires parasités. 

A\  .  Gebhardt  a  observé  chez  une  grenouille  deux  tumeurs  du 
pylore.  Ces  tumeurs  étaient  épithéliales  et  reid'erniaient  des  proto- 
zoaires appartenant  au  groupe  des  coccidies.  Ces  sporozoaires 
présentaient  des  cycles  évolutifs,  aboutissant  à  des  stades  de  repro- 
duction par  spores  nues  capables  d'infecter  ultérieurement  l'hôte, 
et  par  spores  encapsulées.  Ces  sporozoaires  pourraient  présenter 
des  mouvements  très  actifs. 


lï.  —  Inoculations  (le  (limeurs  du  lapin  au  lapin. 

L'expérimentation,  en  ce  (pii  concerne  les  maladies  infec- 
tieuses, demande,  connue  indispensable  pour  faiie  la  preuve 
palliogénique,  non  seulement  la  conslalalion  du  parasite  dans 
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les  tissus,  mais  la  rcproduclioii  de  la  maladie  par  l'inoeulalion  des 
tissus  uia  lades. 

L'iuoculatiou  des  luuieurs  spoulaiiées  de  lai^iii  doit  donc 
reproduire  une  tumeur  idenli(pie  eliez  un  lapiu  normal,  et  ces 
tumeurs  ainsi  obtenues,  inoculables  en  série,  doivent  renlermcr 
les  mêmes  formes  parasitaires. 

a)  Inoeiila lions  soas-cuf ailées.  —  Nous  avons  inoculé  à  des 
lapins  normaux,  aussi  aseptiquement  rpie  possible,  dans  le  tissu 
cellulaire  sous-cutané,  des  fragments  de  tumeurs  spontanées 
liépatiques  et  sous-cutanées  .  Le  fragment  était  pris  sur  une 
tumeur  dure  et  surtout  non  ulcérée  à  l'extérieur. 

Dans  un  nombi'c  considérable  de  nos  expériences  il  s'est 
développé  simplement  un  abcès  jcconnaissable  à  la  iluctuation 
rapide  et  au  pus  liquide  qui  s'en  écoulait.  11  peut  se  faire  encore 
que  le  fragment  se  résorbe. 

Mais  en  debors  de  ces  faits  nous  avons  vii  se  produire  de  véri- 
tables limieurs,  dont  le  développement  très  lent  se  faisait  en 
quatre  ou  six  mois.  Ces  tumeurs,  dures,  pouvaient  atteindre  le 
volume  d'une  mandarine  et  môme  davantage. 

A  la  coupe,  elles  ressend^laient  macroscopiquement  aux 
tumeurs  spontanées;  tissu  iibreux,  dense,  d'aspect  finement 
fasciculé  avec  un  point  caséeux  au  centre. 

Nous  avons  souvent  trouvé  des  cordons  moniliformes,  volumi- 
neux, pouvant  atteindre  parfois  le  volume  d'une  plume  de  poulet, 
et  aboutissant  aux  glanglions  durs  et  augmentés  de  volume  de 
la  région  correspondante. 

Ces  tumeurs  peuvent  être  transmises  en  séries,  mais  ces  séries 
sont  dilHciles  à  produire  ;  de  plus  elles  sont  courtes  car  l'asepsie 
est  dillicile  à  réaliser  chez  le  lapin,  pour  ces  expériences,  et  on 
linil,  a|)rès  2  ou  3  passages,  par  provocpier  un  abcès. 

HislnlcxjiqaemenL,  on  ne  peut  constater  aucune  dilférence  de 
structure  entre  ces  tumeurs  provoquées  et  la  tumeur  spontanée  qui 
a  servi  ;i  l'inoculation.  C'est  la  môme  prolifération  conjonctive 
l'oiinée  de  libres  anastomosées  et  limitant  dvs  mailles  plus  ou 
moins  aplaties,  disposées  concentriquement,  la  tumeur  étant  ronde 


dans  son  ensemble.  Dans  les  alvéoles  on  Irouve  les  mêmes  élé- 
menls;  rares  vers  la  périphérie  delà  tumeur,  ils  augmentent  de 
nombre  et  de  volume  à  mesure  (ju'on  se  rapproebe  du  centre; 
au  voisinage  de  la  piutii!  easéiliée  les  maill(;s  sont  j-emplies 
de  cellules  irrégulières,  souvent  ovalaires  et  volumineuses,  à  gros 
noyau.  Dans  la  pai  tie  intermédiaire  à  la  zone  caséeuse  et  à  la  zone 
tout  à  lait  périphérique  on  trouve  de  rares  coceidics  enkystées, 
absolument  typiques  (identiques  à  celle  de  la  Pl.  IX,  11g. 

Dans  le  cas  où  la  tumeur  est  devenue  très  volumineuse  et  a 
contracté  des  adhérences  avec  la  peau,  nous  avons  pu  retrouver 
le  même  processus  de  prolifération  épilhéliale  avec  formation  de 
globes  épidermiques  et  constater  l'existence  de  formes  parasi- 
taires nues  dans  les  cellules. 

h)  Inoculations  intrapleurales.  —  Nous  avons  inoculé  dans  la 
plèvre  de  lapins  normaux,  à  l'aide  d'un  trocart,  les  produits  de 
raclage  de  tumeurs  spontanées  liépali(|ucs  ou  cutanées  pris  dans 
les  points  avoisinant  la  zone  de  caséiiication.  Les  animaux  ainsi 
inoculés  ont  succombé  ordinairement  après  20  jours  u  deux 
mois  et  la  plupart  ont  présenté  des  lésions  graves  de  la  plèvre  et 
des  poumons.  On  trouve  dans  la  cavité  pleurale  une  substance 
épaisse,  granuleuse,  blanc  jaunâtre  et  un  liquide  légèrement 
hémorragique  dans  les  parties  déclives.  Parfois  cette  substance 
caséeuse  est  abondante,  comprime  le  poumon  dont  la  surface 
présente  des /io(/o.s;/7es  rosées  très  dures,  entourées  d-une  zone  de 
congestion  et  qui  deviennent  jaunâtres  à  mesure  qu'elles 
augmentent  de  volume.  A  la  coupe,  elles  s'eidoncent  dans  le 
parenchyme  pulmonaire . 

Nous  n'avons  jamais  rencontré,  dans  ces  tumeurs,  de  bacille 
de  la  tuberculose  malgré  des  examens  répétés.  Dans  un  cas,  il 
existait  de  gros  lymphatiques  bosselés  (pie  l'on  pourrait  suivre, 
de  la  surface  de  la  plèvre  à  un  ganglion  axillaire  dont  le  cenlre 
était  légèrement  caséifié. 

A  V examen  hislolor/iquc  de  ces  petites  tumeurs,  après  avoir 
écarté  toute  hypothèse  de  tuberculose,  on  voit  que  la  siruclure 
alvéolaire  du  poumon  est  détruite;  des  travées  de  tissu  con- 
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j()ncliroinl)rv()miaire  à  nombreux  noyaux  cnvcloppcnl,  des  vais- 
seaux gorgés  de  sang  cl  1res  Ibrleuieiil  dllalés;  dans  les  madles 
liiuilées  par  ces  travées  conjonclives  on  trouve  de  grandes  cellules 
irrégulières  libres,  à  gros  noyau  qui,  en  certains  points,  se  tassent 
les  unes  contre  les  autres.  On  trouve  dans  certaines  de  ces  cellules 
des  inclusions  réfringentes,  rondes  ou  légèrement  ovales  et  à  petit 
noyau  central. 

Dans  le  liquide  pleural  et  le  caséum  nous  n'avons  pas  rencontré 
de  formes  coccidiennes  enkystées  mais  des  formes  cellulaires  volu- 
mineuses qu'il  n'est  pas  possible  de  confondre  avec  d'autres 
éléments  de  par  leur  réfringence,  leur  homogénéité,  leur  noyau 
nucléolé  brillant. 

c)  Inoculations  inlraveineuses.  —  Ces  injections  ont  été  prati- 
quées dans  la  veine  marginale  de  l'oreille  de  lapin,  soit  avec  une 
trituration,  dans  l'eau  stérilisée  et  fdtréesur  un  linge,  des  parties  de 
tumeurs  du  foie  avoisinant  le  caséum,  soit  avec  les  produits  de 
raclage  de  tumeurs  sous-cutanées.  Certains  lapins  sont  morts 
immédiatement  par  coagulation  intravasculaire  ;  d'autres  sont 
morts  en  dix  et  douze  jours  sans  aucune  lésion  à  l'autopsie  ; 
d'autres  ont  vécu  deux  mois. 

Dans  un  des  cas  les  plus  remarquables,  chez  un  lapin  ayant 
survécu  2  mois,  nous  avons  trouvé  à  l'autopsie  un  peu  de  liquide 
sanguinolent  dans  la  plèvre  droite,  et  deux  points  d'adhérence 
pleuropulmonaire  sur  l'étendue  d'une  pièce  de  deux  francs.  Sous 
ces  adhérences  facilement  détachées,  on  trouvait,  à  la  surface 
du  poumon,  une  saillie  grisâtre,  à  bords  arrondis  et  entourée 
d'une  zone  de  congestion.  A  la  palpalion,  il  s'agissait  d'une  véri- 
table tumeur  qui,  à  la  coupe,  s'enfonçait  profondément  dans  le 
|)arenchyme  et  présentait  le  volume  d'une  noisette.  La  structure 
histologique  était  celle  des  nodosités  formées  pai-  injection  intra- 
[)l(Mirale  :  Iraclus  de  tissu  conjonctif  embryonniiire  limitant  des 
mailles  pourvues  de  cellules  volumineuses,  irrégulières  ou 
rcjndes,  à  gros  noyau.  Chez  un  aulre  animal  il  existait  plusieurs 
nodosités  intr{q)ulmonaires,  une  lunieui-  inlrabépalique  du  vo- 
lume d'un  pois  chiche  cl  deux  tumeurs  intruniusculaircs  du 
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Yoliiiiic  fl  iinc  amande  à  une  noix  cl  siluées  clans  les  niasses  lom- 
baires. La  lumeiir  inlra-hépali([ue  présentait  le  même  type 
conjonclircpie  nous  avons  décrit  dans  le  caa  de  lumeui-  spoiilanée. 
à  extension  périphérique,  mais  nous  n'avons  pas  pu  trouver  de 
grandes  formes  enkystées  de  la  coccidie. 


m.  —  Inoculations  de  liinieurs  spontanées  du  lapin  à  des 
espèces  anin\ulcs  dil'Iéreules. 

Nous  avons  inoculé  des  tumeurs  hépatiques  ou  cutanées  du 
lapin  a  des  cobayes  et  à  des  chiens  : 

Chez  le  chien,  les  inoculations  sous-culaiiées  répétées  n'ont 
produit  que  des  abcès  qui  se  vidaient  à  l'extérieur  et  se  fermaient 
par  cicatrisation  régulière. 

a)  Les  iiioculalions  iiitrapleurales  ont  produit  des  pleurésies 
a  liquide  franchement  sanguinolent,  présentant  parfois  une 
couleur  chocolat.  Chez  un  de  nos  chiens  sacrifié  au  bout  de  deux 
mois,  il  existait  un  épaississement  très  prononcé  de  la  plèvre, 
d'aspect  gaufré,  et  en  un  autre  point,  à  la  base,  au-dessous 
d'adhérences  lâches,  plusieurs  tumeurs  jaunâtres  s'enfonçant 
dans  le  parenchyme. 

b)  Les  inocidatioiis  intraveineuses  de  raclage  de  tumeurs 
hépatiques  ou  cutanées  n'ont  rien  donné  le  plus  souvent.  Nous 
avons  constaté  chez  un  chien,  sacrifié  vers  le  trentième  jour,  la 
présence  de  petites  nodosités  jaunes,  arrondies  à  la  surfacedu  foie, 
légèrement  saillantes,  de  consistance  dure,  quelques  granula- 
tions gris  rosé  à  la  base  d'un  poumon,  et  une  rate  volumineuse 
et  noirâtre.  L'examen  histologi([ue  n"a  pas  été  fait. 

c)  V inoculation  intrapévitonéale  de  gros  fragments  ne  nous 
ayant  pas  donné  de  résultats  suirisamment  précis,  nous  avons  pensé 
que  l'inoculation  intrasplénique  serait  plus  eiricace.  La  surface  de  la 
rate  était  amenée  au-devant  d'une  boutonnière  péritonéale  et  on 
injectait  dans  le  tissu  sphénique  des  fragmeiils  broyés  de  tumeur 
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liépali(|ue  :  1  lu'moriagie  clail  anèloe  au  llicniiocaiilèrc.  Chez 
trois  rlilciis  sacrillés  après  iiii  à  deux  mois  nous  n'avons  Irouvo 
qu'un  lissu  cicatriciel  épais  cl  nacre  ;  clie/  nn  animal  ccipcndanl 
trois  tumeurs,  dont  l'une  alleiynail  le  volume  d'un  pelil  o'ul'  de 
pigeon,  étaient  formées  d'un  tissu  compact  s'ciiTonçant  prol'on- 
dénicnt  dans  le  parenchyme. 

Le  résultat  général  de  ces  inoculations  a  une  grande  impor- 
tance :  il  nous  montre  que  le  IVagmenl  de  tumeur  inoculé, 
porteur  de  sporozoaires  connus,  ne  produit  pas  les  phénomènes 
intlammatoires  ordinaires,  mais  une  inllammation  spéciale  à  type 
déterminé,  dont  on  peut  constater,  par  la  présence  même  du  para- 
site, les  liens  directs  avec  la  tumeur  spontanée. 
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inoculations  de  tumeuus  spontanées  malignes,  a  spouozoaikes 
d'espèces  indéterminées,  développées  chez  les  animaux 

Les  lumeurs  développées  chez  le  lapin  sous  rinflueiice  de  C. 
oviforme  sont  capables  de  produire  par  inoculation  fragmentaire 
une  tumeur  de  même  type.  C'est  là  évidemment  un  nouvel  et 
considérable  argument  en  faveur  du  rôle  pathogène  des  sporozoai- 
res  dans  les  tumeurs.  Mais  on  peut  objecter  que  les  tumeurs  a  C. 
oviforme  du  lapin  ne  présentent  pas  les  caractères  particuliers  de 
malignité  du  cancer  évoluant  chez  l'homme. 

Nous  avons  vu  cependant  que  ces  tumeurs  pouvaient  prendre 
un  grand  développement  et  entraîner  la  mort  de  l'animal. 

Mais  en  dehors  du  lapin,  de  très  nombreux  animaux  peuvent 
présenter  des  tumeurs  d'allure  maligne  qui,  au  point  de  vue 
macroscopique  et  microscopique,  ont  la  ressemblance  la  plus 
frappante  avec  les  tumeurs  humaines. 

Nous  ne  voulons  pas  entreprendre  ici,  malgré  le  très  grand  in- 
térêt qu'elle  présenterait,  l'étude  des  tumeurs  réellement  néopla- 
siqucs  dans  la  série  animale  mais  on  peut  dire  que  tous  les 
types  des  tumeurs  humaines  sont  représentés  chez  les  animaux. 

Les  fibromes  développés  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané 
ont  été  rencontrés  chez  le  rat  par  Sutton,  chez  la  vache  par  \ir- 
cliOAV.  Sutton  signale  le  cas  curieux  d'un  fdDromc  développé  dans 
l'estomac  d'une  morue.  Sont-ce  toujours  des  fibromes  purs  qui 
ont  été  décrits  comme  tels?  Il  est  permis  d'en  douter  en  raison  de 
la  dilïiculté  que  l'on  éprouve  à  dill'érencier  d'une  façon  précise  les 
néoformations  fibreuses  des  néoformations  sarcomateuses  ou 
myomateuses  qui  peuvent  d'ailleurs  coexister  dans  une  même 
tumeur. 
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sarcomes  conslilucal  les  Uiinoui's  jR'opliisicjiics  les  plus 
répaiuliies  chez  les  aniniaux  el  l'on  a  éludié  les  diverses  variétés 
que  nous  connaissons  chez  l'honune. 

On  a  Irouvé  des  sarcomes  dans  lonle  la  séi-ie  animale,  chez 
les  animaux  à  sang  l'roid,  comme  chez  les  animaux  à  sang  chaud. 

Sullon  a  décrit  chez  la  carpe  des  sarcomes  à  cellules  rondes, 
des  sarcomes  à  éléments  rusilbrmcs  et  des  gliomes. 

Les  reptiles,  les  oiseaux  (pluvier,  poule),  le  chien,  sont  sus- 
ceptibles de  porter  des  tumeurs  de  cette  nature;  Sutton  a  signalé, 
en  particulier,  trois  cas  de  gliome  de  l'œil  développés  chez  le 
mouton,  le  cheval  et  le  singe.  Tout  le  monde  connaît  les  sar- 
comes mélaniques  du  cheval  qui  débutent  le  plus  souvent  a  la 
marge  de  l'anus,  au  pénis,  et  se  généralisent  en  formant  des 
tumeurs  extrêmement  volumineuses.  Il  esta  remarquer  que  ces 
sarcomes  mélaniques  ne  se  développent  que  chez  les  chevaux  de 
robe  blanche. 

Des  épithéliomas  absolument  identiques  à  ceux  de  l'homme  se 
rencontrent  chez  les  animaux. 

Chez  le  chien,  le  cheval,  le  chat,  le  cancroïde  de  la  lèvre 
supérieure  est  assez  héquent  et  nous  avons  observé  chez  un  chien 
un  épilhélioma  de  la  lèvre  supérieure  et,  chez  un  chat,  une  prolifé- 
ration de  même  ordre  qu'il  n'était  pas  possible  de  distinguer 
macroscopiquement  et  histologiquement  d'une  tumeur  humaine. 

L'épithélioma  se  rencontre  encore  au  niveau  de  la  verge,  de 
l'anus,  delà  vessie;  Johne  en  a  signalé  un  dans  le  rein  du  cheval 
et  la  chienne  présente  des  épithéliomas  type  de  la  mamelle. 
Nous  rappelons  la  tumeur  éjiilhéliale  observée  par  Gebhardt  au 
niveau  du  pylore  d'une  grenouille  et  ([ui  renfermait  des  coccidies 
indubitables. 

Le  carcinome  a  surtout  été  rencontré  et  étudié  chez  le  chien. 
Les  carcinomes  de  la  mamelle  chez  la  chienne  ne  sont  pas  rares. 
On  en  a  signalé  dans  le  corps  thyroïde,  le  rein,  la  rate.  Sutlon  a 
trouvé  chez  le  cheval  trois  carcinomes  encéphaloïdes  de  l'œil. 

Maison  n'observe  i)as  seulement  une  structure  générale  iden- 
li(|Me;  nous  avons  trouvé  des  formes  parasitaires  seuïblables  à 
celles  d(;s  tumeurs  humaines  dans  les  néoj)lasies  ajiimales, 


C'est  ainsi  (jnc,  dans  nn  ('pillu'lionia  do  la  lèvre  inleiiciire  cliez  le 
chien,  nous  avons  relrouvé  la  slruelure  générale  de  réj)iliiélioma 
lal)ial  de  l'Iionnjie  el  loule  une  série  de  lornies  j)arasilaires  inlia- 
cellulaircs  idenliqucs  a  celles  de  la  lunieui-  humaine,  soil  dans  nn 
écrasement,  soit  sur  les  coupes.  Les  glohes  épidermiques  y  étaient 
en  particulier  nond)reux  et  bien  formés.  De  même,  dans  un  cas  de 
sarcome  de  la  muqueuse  du  fourreau  chez  un  gros  chien,  Jious 
avons  retrouvé  tous  les  termes  d'un  cycle  évolutif  à  Jiiorula  de 
petite  taille.  La  forme,  les  réactions  colorantes,  la  structure,  ne 
permettaient  en  rien  de  les  distinguer  des  formes  parasitaires  de 
certains  sarcomes  développés  chez  l'homme  ;  c'était  exactement  la 
structure  du  sarcome  delà  Planche  VIII,  figure  3.  Nous  venons 
d'observer  tout  récemment,  chez  une  chienne,  un  volumineux 
sarcome  sous-cutané  de  la  peau  de  l'abdomen  avec  noyaux  dans 
la  rate  et  dans  l'ovaire  et  à  parasites  de  petite  taille.  Nous  avons 
fait  des  observations  identiques  chez  le  chat. 

Nous  avons  cherché  vainement  à  nous  procurer  des  tumeurs 
spontanées  chez  le  val.  Mais  deux  auteurs,  Ilanau,  de  Zuricli- 
Saint-Gall,  et  H.  Morau,  de  Paris,  ont  pu  observer  des  tumeurs 
spontanées  chez  le  rat  et  pratiquer  à  d'autres  rats  des  inocula- 
tions suivies  de  résuUals  posiUfs.  Les  photographies  publiées  par 
llanau,  et  les  dessins  qu'il  a  donnés  me  paraissent  convaincants  : 
il  s'est  fait  réellement  une  infection  cancéreuse,  non  seulement 
locale  mais  généralisée.  Cette  infection  a  pu  être  transmise  en 
série  à  des  animaux  de  môme  espèce.  Enlln  l'examen  histologique 
ne  laisse  pas  de  doute  au  sujet  de  la  nature  cancéreuse  de  la  for- 
mation tumorale.  La  tumeur  primitive  était  un  épitliéhoma  pavi- 
menteuxà  globes  épidei  niiques,  développé  au  niveau  de  la  vulve 
d'une  souris.  Chez  les  trois  rats  inoculés  avec  des  fragments  de 
cette  tumeur,  llanau  obtint  une  généralisation  cancéreuse  aux 
ganglions  et  au  jiéritoine,  el,  h  rexamcn  microscopique,  ces 
tumeurs  reproduisaient  exactement  le  type  de  la  tumeur  spon- 
tanée, c'est-à-dire  un  épithélioma  pavimenteux  à  globes  épider- 
miques. 

Les  objections  que  l'on  a  faites  aux  expériences  de  llanau  ne 
me  paraissent  pas  fondées.  Les  rats,  a-t-on  dit,  auraient  une  prédis- 
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posllioii  spéciale  au  caiicor,  co  oxpliqnerail  les  l'ésuUais  licureux 
do  llanaii.  Mais,  v\\  serait-il  ainsi,  (juc  celle  faeililo  de  prendre  le 
eaïu'cMiie  sera  il  en  riei  liiicompalibleavecla  réalité  d'une  inoculalion 
dei^eruies  cancéreux.  Il  eu  csl  de  même  pour  le  rcproclie ([ue  l'on 
a  adr(>ssé  à  Hauau  d'avoir  inoculé  sa  lumeur  à  des  rais  de  même 
souche  el  par  suite  liérédilairemenl  placés  dans  des  conditions 
favorables.  Mais  ces  conditions  favorables  ne  joueraient  ([ue  le  rôle 
de  cause  adjuvanle  et  il  reste  toujours,  en  faveur  de  la  réalité  de 
rinoculalion,  la  formalion  d'une  tumeur  au  point  même  de  l'ino- 
culation et  sa  généralisation  survenant  à  parlir  de  celte  période. 

Nous  devons  signaler  encore  Eiselberg  qui,  en  1890,  a  pu  ino- 
culerun  fibrosarcome  spontanédéveloppécliezun  rat,  àunautreral. 

Les  expériences  de  iMorau  sont  des  plus  remarquables.  Elles 
résolvent  d'une  façon  irréfutable  la  question  de  l'inoculation  d'une 
tumeur  maligne  d'un  individu  à  un  individu  de  même  espèce 
(Arc/i.  (Je  médecine  expérim.  12  avril  1894)- 

Ayant  rencontré  chez  une  souris  blanche  une  lumeur  axillaire, 
M.  Morau  en  fit  l'ablalion  el  l'examen  hislologique  démontra  qu'il 
s  aghsiùtd\mépil hcHioma cylindrique,  hcîi  lubes  épilhéliaux  étaient 
constitués  par  des  cellules  cylindriques  à  protoplasma  granuleux, 
à  gros  noyau  et  dans  lesquelles  on  constatait  toutes  les  ligures  pos- 
sibles de  karyokinèse.  Le  broyage  d'un  fragment  de  la  tumeur  fut 
injeclé  sous  la  peau  de  dix  animaux  de  môme  espèce,  mais  issus 
d'ascendants. dilVérenls.  Tluitsur  dix  présentèrent  des  noyaux  durs 
qui,  inoculés  àuneautre  série  d'animaux,  reproduisirent  les  mômes 
nodules.  Or, les  tumeurs  produites  par  inoculation  reproduisirent 
toujours  la  môme  forme  néoplasi(|ue  que  celle  de  la  lumeur  pri- 
mitive, c'est-à-dire  des  tubes  à  cellules  cylindricpies,  avec  de  nom- 
breuses figures  de  karyokinèse  à  type  asymétrique. 

Au  point  de  vue  étiologique,  l'hérédité  jouerait  un  rôle  con- 
sidérable dans  le  développement  de  ces  néoplasmes  en  préparant 
le  terrain  pour  leur  évolution.  Dans  la  recherche  des  condilions 
(jui  peuvent  présidera  la  généralisation  de  la  lumeui',  M.  Morau 
a  montré  expérimentalement  le  rôle  imj)oi  lant  du  Iraumalisme  et 
la  valeur  de  la  voie  lymphatique. 

Ces  néoplasmes  ne  se  sont  pas  montrés  seulement  inocu- 
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lilhics  à  (les  imimaux  de  la  nièiuc  raiiiillo,  mais  ciicort;  à  des 
souris  hiaiiclies  de  souche  difréreiilo  :  sur  dix,  cjualro  dcviiuoul 
ut'oplasi([ues.  L'iuoculaliou  sans  eH'cl.  vis-à-vis  du  rat  d'égoul, 
du  lapin,  cl  du  cobaye,  mais  sur  des  mérions  l'inoculalion  fut  nel- 
lemcnl  posili\e. 

Il  esl  ilonr  possiUe  (Vuiocalcr  des  lunienvs  cancéreuses  d'un 
aninml  à  un  (uiinnd  de  même  espèce  el  même  d'une  esjtèce  di [fè- 
ve nie. 

Les  chiens  sont  assez  fréquemment  alteints  de  cancer  el  nous 
avons  observé  trois  cas,  un  d'épilholioma,  et  deux  de  sarcome. 
Ces  trois  tumeurs  furent  inoculées  à  des  chiens  ;  malheureuse- 
ment, il  se  produisit  dans  le  premier  cas,  au  point  d'inoculation 
sous  la  peau,  un  abcès  volumineux  :  dans  les  deux  autres  cas 
(inoculation  intrapcritoncale),  une  péritonite  aiguë  suivie  de 
mort.  Ces  résultats  s'expliquaient  facilement  par  l'état  ulcéré  et 
l'infection  microbienne  des  tumeurs  et  par  le  moment  où  les 
inoculations  furent  pratiquées,  en  plein  été  méridional.  Nous 
ne  pouvons  donc  tirer  aucune  conclusion  de  nos  expériences  sur 
le  chien . 

Des  expériences  de  divers  auteurs,  il  semblerait  que  le  chien 
résiste  aux  inoculations  de  tumeurs  d'autres  chiens.  Cependant,  le 
cas  de  Nerinsky  et  celui  de  Wehr  sont  en  faveur  de  la  transmission 
directe  du  néoplasme  de  chien  à  chien.  Wehr  a  greffé  vingt  fois 
sur  des  chiens  dans  le  tissu  cellulaire  sous-culané  des  fragments 
de  tumeurs  spontanées  développées  sur  d'autres  chiens.  Dans  un 
cas,  il  a  oblenu  un  résultat  remarquable  :  après  inoculation  d'un 
fragment  de  cancer  cncéplialoïde  sous  la  peau  de  ce  chien,  il  ne 
se  produisit  pas  de  suppuration,  et  au  bout  de  huit  semaines  il 
existait  de  petites  tumeurs  du  volume  d'un  haricot.  A  l'examen 
liistologi(|uc  ces  tumeurs  présentaient  la  structure  du  cancer  encé- 
phaloïdc  inoculé.  Wehr  a  fait  de  nouvelles  expériences  cl  après 
inoculation  de  chien  à  chien,  de  cancers  du  prépuce  et  du  vagin 
il  a  obtenu  chez  un  animal  une  tumeur  qui  a  progressé  cl  enlin 
une  carcinose  généralisée  aux  glandes  el  aux  séreuses,  suivie  de 
mort. 
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Klencke  a  oblciiu  rinoculalion  posilivc  d'une  lumcur  mola- 
in{[iie  de  clicval,  à  un  aiilie  cheval,  la  lumeur  s'élant  manifeslée 
quatre  mois  après  l'iiioculation. 

Ce  sont  là  des  expériences  à  r  eprendre  sans  se  laisser  l'ebuler 
par  des  insuccès  répétés,  en  variant  les  conditions  d'expérimeu- 
lalion  et  en  faisant  surtout  une  asepsie  rigoureuse,  ce  qui  est  dilTî- 
cile,  il  est  vrai.  On  se  souviendra  qu'un  fait  positif  est  infiniment 
supérieur  à  des  milliers  d'expériences  négatives. 


C1IAPIT1\E  III 


INOCULATJON    DE   TUMEURS   MALIGNES   DE   l'hOMME   A  l'iIOMME 

ET   AUX  ANIMAUX 

Les  inoculations  de  tumeurs  malignes  de  l'homme  à  des  ani- 
maux d'espèces  variées  ont  été  tentées  par  de  nombreux  expéri- 
mentateurs. Nous  ne  connaissons  que  trois  cas  dans  lesquels  il  a  été 
fait  des  inoculations  de  tumeur  cancéreuse  d'iiomme  à  homme. 


1.  Tiioculations  de  l'iiomme  à  l'homme. 

Nous  ne  voulons  pas  rapporter  ici  les  cas,  si  fréquemment  ob- 
servés de  disséminations  cancéreuses  chez  un  même  individu,  qui 
ne  sont  pas  de  la  généralisation  à  proprement  parler,  mais  qui  con- 
stituent de  véritables  gretTes  successives  par  transport  de  matière 
cancéreuse.  Ce  sont  de  véritables  auto-inoculations  :  cancer  de  la 
langue  inoculé  k  la  joue  correspondante,  cancer  de  l'estomac  sur- 
venant après  un  cancer  à  la  langue,  ...  etc.  Wakleyer  et  Quincke 
ont  publié  l'observalion  d'une  tumeur  cancéreuse  développée  dans 
le  trajet  cutané  déterminé  par  la  ponction  d'une  ascitc  cancéreuse 
et  Sippol  un  cas  d'inoculation  cancéreuse  au  niveau  de  chaque 
point  de  suture  cutanée,  après  extirpation  d'un  kyste  de  l'ovaire 
vidé  en  parlic  dans  le  périloine.  Cette  observation  a  pres(pie  la 
valeur  d'un  lait  expérimental. 

Mais  indépendamment  de  ces  faits  il  existe  dans  la  science  denx 
cas  d'inoculation  oxj)érimenlale  positive  de  cancer  humain  ;i  son 
porteur,  et  en  une  parlic  du  corps  com|)lètement  saine  et  éloignée 
du  point  malade.  Le  cas  négalif  de  Senn  n'a  que  l'importance 
d'un  fait  négatif:  il  n'inllrme  ni  ne  dimiime  en  rien  les  résultats 
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obicniis  par  Halm,  en  Allomagiie,  cl  ceux  que  Cornil  présentait 
à  l'Acadéniie  de  médecine,  au  nom  d'un  chirurgien  inconnu. 

M.  Cornil,  en  1891,  présentait  deux  ol)servations,  dont  la 
première,  complète,  est  absolument  probante. 

Il  s'agissait  d'une  femme  ayant  une  volumineuse  tumeur  du 
sein  ;  le  chirurgien  anonyme  en  lait  l'ablation  et  en  insère  un  petit 
fragment  sous  la  peau  du  sein  du  côté  opposé  parfaitement 
normal  et  en  prenant  les  précautions  antiseptiques  les  plus  minu- 
tieuses. Les  premiers  jours  on  ne  remarque  rien;  la  cicatrisation 
se  fait  par  première  intention  et  sans  traces  d'inflammation.  Puis 
apparaît  un  nodule  induré  qui,  en  deux  mois,  prit  le  volume  d'une 
amande. 

Ce  nodule  fut  enlevé  etj'examen  liistologique  fait  par  M.  Cornil 
démontra  qu'il  présentait  la  même  structure  que  la  tumeur  pri- 
mitive inoculée.  Il  s'agissait  d'un  sarcome  fasciculé  à  longues 
cellules  fd^roblas tiques. 

Le  nodule  présentait  un  grand  nombre  de  cellules  en  karyo- 
kinèse.  Il  y  avait  donc  greffe  d'une  tumeur  bien  défmie  et  se 
développant  pour  son  compte,  car  elle  était  richement  vascularisée 
et  présentait  de  nombreuses  figures  de  karyokinèse.  Il  y  avait  en 
outre,  ainsi  que  le  fait  remarquer  M.  Cornil,  propagation  réelle 
d'une  maladie  cancéreuse,  cai'les  vaisseaux  et  les  cellules  du  nodule 
étaient  intimement  reliés  à  ceux  du  tissu  voisin  et  déterminaient 
la  transformation  de  ce  dernier  en  tissu  sarcomateux. 

A  l'autopsie  de  la  malade,  qui  put  être  faite  quelque  temps 
après,  on  ne  trouva  nulle  part  dans  l'économie  aucune  néoforma- 
tion sarcomateuse  secondaire,  ce  qui  ruine  l'hypothèse  d'un 
noyau  secondaire  dévelop|)é  par  hasard  au  point  même  d'ino- 
culation. 


2.  Inoculation  du  cancer  de  l'homme  aux  animaux. 

La  liste  des  expérimentateurs  est  longue  et  notre  intention 
n'est  nullement  d'en  faire  le  relevé  complet,  mais  nous  devons 
signaler  les  faits  qui  paraissent  les  plus  probants. 

Bnsc.  12 
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Lungciibcck  Iriliirc  une  luiiietir  cucéplialoïde  cL  après  iilUa- 
Iration  sur  lijige,  mélange  le  suc  cancéreux  à  du  sang  délibriné 
de  chien  el  l'injecle  dans  la  veine  l'énioralo  (i'ini  chien  normal. 
11  sacrille  ce  dernier  au  bout  de  Go  jours  et  il  trouve  trois  noyaux 
comme  des  lentilles,  dans  le  lobe  supérieur  de  chaque  poumon 
(nodules  sous-pleuraux),  et  une  tumeur  plus  volumineuse,  dure, 
vasculairc,  dans  le  lobe  moyen.  Au  microscope,  la  tumeur  était 
formée  de  travées  conjonctives  renfermant  des  cellules  cancé- 
reuses semblables  à  celles  de  la  tumeur  inoculée.  Ce  même 
résultat  fut  obteim  dans  une  seconde  expérience  conduite  de  la 
même  façon  avec  une  tumeur  cancéreuse  prise  chez  un  autre 
individu,  et  VirchoAv  qui  examina  ces  tumeurs  en  admit  la  nature 
cancéreuse. 

Follin  et  Lebert,  observant  un  cancer  mammaire  récidivé  dans 
un  ganglion  axillaire,  triturent  une  partie  du  ganglion  dans  de 
l'eau  et  injectent  le  suc,  après  fdtration,  dans  la  veine  jugulaire 
d'un  chien.  Sacrifié  après  quinze  jours,  l'animal  présente  de 
petites  granulations  translucides  dans  le  poumon,  le  foie  et 
même  les  parois  du  cœur.  A  l'examen  microscopique  il  existait 
des  amas  de  cellules  cancéreuses  autour  des  fd3res  pulmonaires. 

Goujon  a  publié  deux  cas  d'inoculation  de  lumeui-  humaine  à 
un  rat  blanc  et  à  un  cobaye.  Nous  retenons  surtout  ce  dernier:  un 
fragment  tout  petit  d'un  encéphaloïde  de  la  mamelle  est  inoculé 
sous  la  peau  d'un  cobaye  qui  meurt  au  vingt-cinquième  jour. 
A  l'autopsie,  on  trouve  une  tumeur  de  la  grosseur  d'un  haricot, 
saillante,  dure,  constituée  microscopiquement  par  des  cellules 
épitliéliales  semblables  ii  celles  de  la  tumeur  inoculée. 

Le  même  auteur,  après  injection  de  pulpe  d'une  tumeur  mé- 
lanique  sous  la  peau  d'un  chien,  obtint  au  iS"  jour  une  plaque 
sarcomateuse  qui  indiquait  nettement  un  accroissement  de  la 
masse. 

Le  cas  de  Cohn  est  identique  à  celui  de  Langenbeck.  Le  cas 
de  Quinquand  serait  des  plus  intéressants  si  la  rédaction  de  l'ob- 
servation el  l'insnlïisance  des  moyens  d'investigation  à  l'époque 
oii  l'inoculation  fut  faite  ne  permettaient  de  soupçonner  lii  Inber- 
culosc. 
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Nous  dovoiKs  si^nuilcr  [)liis  jjarliciilièreincul les  expériences  de 
hilli'oth  à  cause  de  l'interprélalion  qu'il  leur  donne.  Ayant  inoculé 
à  des  chiens,  dans  les  veines  el  dans  les  lymphatiques,  des 
hrovaires  de  tumeurs  humaines,  il  aurait  trouvé,  chez  les  animaux 
sacriliés  au  houl  de  2  et  3  mois,  des  nodules  sous-pleuraux  du 
volume  d'une  tête  d'épingle.  A  son  avis  ces  nodules  ne  sont  pas 
cancéreux  mais  représentent  uniquement  des  reliquats  d'infarctus 
pulmonaire  et  il  interprète  ainsi  les  résultats  obtenus  par  Lan- 
genbeck,  Follin,  Lebert...,  etc.  Nous  verrons  ce  que  nous  devons 
en  penser  d'après  nos  propres  expériences. 

Firket  (de  Liège)  a  pratiqué  cinq  fois  des  greffes  sarcoma- 
leuses  sur  des  rats.  Une  tumeur  se  serait  développée  au  point 
d'inoculation  et  les  animaux  seraient  morts  en  cinq  semaines  : 
les  tumeurs  produites  chez  ces  rats  reproduisaient  le  type  de  la 
tumeur  primitive. 

M.  Mayet  a  publié  en  1898  un  cas  d'inoculation  positive  de 
cancer  encéphaloïde  de  l'homme  chez  le  rat  blanc  à  la  suite  d'in- 
jections successives  d'extrait  de  fragments  cancéreux  triturés 
dans  la  glycérine  et  filtrés  sur  double  papier.  Un  des  rats  inoculés 
succombait  onze  mois  après  la  dernière  inoculation  :  il  présentait 
deux  îlots  de  dégénérescence  cancéreuse  dans  le  rein  droit.  L'exa- 
men microscopique  de  ces  îlots  montra  qu'il  s'agissait  d'un  néo- 
plasme formé  de  cellules  épilhéliales  et  non  pas  de  vulgaires 
lésions  inflammatoires,  ainsi  que  d'ailleurs  permettait  de  le  pres- 
sentir la  longue  durée  de  l'évolution  el  l'aspect  macroscopique 
de  la  tumeur, 

Nous  avons,  dans  notre  laboratoire,  fait,  avec  l'aide  de 
\L  V  edel,  un  très  grand  nombre  d'inoculations  de  tumeurs  mali- 
gnes de  l'homme  à  des  animaux  variés,  en  modifiant  de  diverses 
façons  notre  manière  de  procéder.  Nous  avons  fait  ces  inocula- 
tions au  lapin,  au  chien,  au  cobaye  et  au  rat  blanc. 

A.  —  Inoculations  aux  lapins. 


Le  matériel  considérable  donl   nous   avons  disposé  nous 


a  permis  d'inoculer  des  luiueiirs  de  loule  sorte  à  des  lapins  neufs 
soit  sous  la  peau,  soit  dans  le  péritoine,  sous  forme  de  Iragmenls 
plus  ou  moins  volumineux,  soit  dans  les  plèvres  et  dans  le  péi  i- 
toinc,  sous  forme  de  trituration  grossière  injectée  à  l'aide  d'un 
Irocart  stérilisé, 

a)  ïnoculalions  sous- cutanées.  —  Les  inoculations  de  frag- 
ments de  tumeurs  humaines  sous  la  peau  ont  été  le  plus  souvent 
suivies  de  la  formation  d'un  abcès  qui  se  vidait  à  l'extérieur,  ou 
de  vastes  décollements.  Dans  certains  cas,  les  fragments  se  sont 
résorbés  progressivement,  mais  il  nous  est  arrivé,  dans  plusieurs 
cas,  de  voir  se  développer  progressivement  et  lentement  une 
tumeur  dure,  bosselée,  avec  hypertrophie  des  ganghons  voisins. 
Au  bout  de  quatre  à  cinq  mois  ces  tumeurs  ont  pu  atteindre  le 
volume  d'un  petit  œuf  de  poule.  Dans  un  cas  nous  avons  vu  se 
développer  à  cinq  centimètres  de  la  tumeur  primitive  une  seconde 
tumeur  qui  s'est  réunie  à  la  première  par  de  gros  cordons  bosselés  ; 
ces  deux  néoformalions  étaient  entourées  d'un  véritable  chapelet 
ganglionnaire. 

A  Vexamen  microscopique,  nous  avons  constaté  des  lésions 
toujours  de  même  ordre,  quelle  que  fut  la  structure  de  la  tumeur 
inoculée,  épithélioma  ou  carcinome.  Les  tumeurs  qui  ont  acquis 
un  développement  considérable  présentent  un  ou  plusieurs  points 
d'adhérence  à  la  peau.  En  ce  point  nous  avons  trouvé  une  hyper- 
trophie et  une  prolifération  remarquable  de  l'épithélium  malpi- 
ghien  avec  existence,  dans  l'intérieur,  de  certaines  cellules  de 
granulations  homogènes  et  de  corps  plus  volumineux,  réfringents 
et  renfermant  une  petite  masse  nucléée  à  un  ou  plusieurs  noyaux. 
Toute  la  tumeur  proprement  dite  était  constituée  à  la  périphérie 
par  des  tractus  fibreux  anastomosés  limitant  des  mailles  aplaties 
dans  lesquelles  on  trouve  de  volumineuses  cellules  à  gros  noyau. 
A  mesure  qu'on  s'approche  du  centre  les  mailles  s'élargissent  et 
se  remplissent  de  cellules  irrégulières  à  très  gros  noyau  qui  leur 
donnent  l'aspect  d'alvéoles  de  carcinome.  Par  endroits  on  trouve 
des  cavités  arrondies,  remplies  d'éléments  cellulaires  dissociés  et 
formées  par  la  désagrégation  des  parois  alvéolaires  et  la  chute  des 
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cellules  dans  la  cavilo.  On  pi3Til  encore  voir  courir  entre  les  cel- 
lules de  fines  travées  conjonctives  en  voie  de  dégénérescence. 

Au  centre  des  loyers  volumineux  il  existe  une  véiitablc  caséi- 
fi  cation. 

A  un  très  fort  grossissement  nous  avons  pu  constater  dans 
ces  cellules  volumineuses  des  alvéoles  et  des  cavités,  des  inclusions 
Inlra-protoplasmiques,  granulations  et  formes  arrondies  réfrin- 
gentes, nucléées. 

b)  Inoculations  intrapérilonéctles .  — A  la  suite  de  l'inoculation 
dans  le  péritoine  de  triturations  de  tumeurs  humaines  nous  avons 
obtenu  dans  le  foie  et  sur  la  paroi  péritonéale  des  formations  pré- 
sentant l'allure  générale  des  tumeurs  produites  par  le  C.  oviforme 
mais  qui  n'étaient  certainement  pas  sous  la  dépendance  de  ce 
dernier,  car  il  s'agissait  de  lapins  très  sains  chez  lesquels  on  ne 
trouvait  pas  la  moindre  trace  de  coccidiose.  D'ailleurs,  si  les 
tumeurs  hépatiques  avaient  une  structure  conjonctive,  elle  se  diffé- 
renciaient des  tumeurs  à  C.  oviforme  en  ces  sens  qu'elles  ne  ren- 
fermaient aucun  kyste  mais  seulement  des  cellules  irrégulières  et 
volumineuses  dans  l'intérieur  des  mailles  conjonctives  à  disposi- 
tion alvéolaire,  et,  dans  quelques-unes,  des  inclusions  hyalines 
ovales  à  noyau  unique  ou  multiple. 

B.  —  Inoculations  au  cobaye. 

Nous  avons  fait  chez  une  quijizainc  de  cobayes  des  inocula" 
lions  sous-cutanées  et  intrapéritonéales  de  tumeurs  humaines.  Le 
plus  souvent,  les  résultats  ont  été  absolument  nuls  ;  les  animaux 
sacrifiés  ne  présentaient  rien  d'anormal,  ou  bien  ils  mouraient 
avec  une  péritonite  aiguë  mortelle. 

Mais  dans  plusieurs  cas  nous  avons  obtenu  des  résultats 
positifs  ;  parmi  eux,  trois  nous  ont  paru  dignes  d'être  signalés  : 

ExpÉniF:N(;E  1.  —  A  un  cobaye  mâle  adulte  on  inocule,  sons  la  peau  de 
laine  gaudic,  un  fifignicnl  de  sarcome  niélaniquo  cl  ou  inirotluil  daus  le 
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|X'ritoin(>  un  (kMiii-cciiliiiu'lre  ciibo  d'une  Hiic  Iriluralion  de  la  môme  liinuMir. 
l/aniiiKil  ])i(''S(Milail  au  bout  do  oo  jours  un  ■>:if)s  ^^■ulf^lion  dur  dans  l'aine 
•;auclie.  Sacrilié,  nous  avons  trouvé  au  point  d'inucnKilion  sous-culané  une; 
polile  lutncin-  du  volume  d'un  pois,  dure,  gris  noirâtre  et  entourée  de  deux 
ganglions  Ibrlenicnt  liypcrlropliiés,  très  din-s  et  marbrés  de  noii-;  à  la  coupe 
ces  ganglions  avaient  l'aspect  d'une  tumeur  niélanicpie.  A  l'ouverture  de  l'ab- 
domen, il  existait,  disséminées  à  la  surface  du  grand  é|)iplooii,  une  dizaine  de 
granulations  d'un  gris  noirâtre,  dures,  du  volume  d'une  lète  d'éjjingle  à  un 
grain  de  cliènevis. 

Les  diverses  tumeurs  furent  recueillies  pour  être  soumises  à  un  examen 
liistologique,  malheureusement  elles  se  perdirent  dans  la  grande  cpumlilé  de 
pièces  expérimentales  que  nous  possédions  à  ce  moment  et  qui  étaient  cou- 
pées au  fur  et  à  mesure;  cependant,  nous  avons  pu  retrouver,  ayant  été 
fixées  à  part,  plusieurs  des  petites  granulations  épiploïques. 

L'examen  microscopique  des  granulations  noirâtres  montre  une  structure 
absolument  identique  à  celle  du  sarcome  inoculé  et  l'on  observe  à  la  j)éri- 
pliérie  de  ces  petites  tumeurs  une  large  zone  d'accroissement  ayant  la  struc- 
ture d'un  sarcome  à  cellules  rondes  ou  irrégulièrement  arrondies,  séparées 
par  de  minces  fdaments  conjonctlfs.  Parmi  ces  cellules  on  trouve  des  formes 
parasitaires  reconnaissables  à  leur  réfringence  et  à  leur  coloration  et  dont 
certaines  sont  déjà  entourées  de  granulations  de  pigment  brun  clair.  Il  v  a 
donc  eu  certainement  développement  d'un  processus  sarcomateux  identique 
à  celui  de  la  tumeur  d'inoculation. 

ExpÉiuENCE  IL  —  Un  cobaye  adulte  reçoit  sous  la  peau  de  l'abdomen 
un  petit  fragment  de  cancer  du  pancréas.  Au  bout  de  trente-cinq  jours  il 
existait  au  point  d'inoculation  une  tumeur  du  volume  d  un  pois  chiche,  dure, 
trois  ganglions  volumineux  clans  l'aine  du  côté  correspondant  et  à  cinq  centi- 
mètres du  point  d'inoculation,  une  seconde  tumeur  du  volume  d'un  haricot, 
réunie  à  la  première  par  un  cordon  induré  et  bosselé. 

L'examen  microscopique  n'a  pu  être  fait. 

Exi'ÉiuiîNCK  III.  - — •  Un  cobaye  mâle  du  poids  de  700  grammes  reçoit 
sous  la  peau  de  la  racine  de  la  verge  un  demi-centimètre  cube  de  produit  de 
grattage  d'un  sarcome  mélanique  du  maxillaire  supérieur.  Le  produit  injecté 
ne  contenait  c|u'une  fine  poussière  et  pas  de  fragments  de  tissus,  puisqu'il  fut 
injecté  avec  vme  seringue  de  Pravaz  à  fine  canule.  Une  semaine  après,  la  petite 
boule  sous  cutanée  produite  par  l'injection  a  disparu  ;  pas  d'inllaunnation. 
Un  mois  et  demi  après,  on  constate  en  ce  point  un  nodule  du  volume  d'un 
petit  pois,  dur,  d'un  noir  d'encre  de  Chine  à  la  coupe  et  ([ui.  à  l'examen 
liistologicpie,  monlia  la  structure  parfaite  de  la  tumeur  (rinoculation,  sans 
signe  de  dégénérescence,  avec  des  vaisseaux  de  nouvelle  formation  et  une  zone 
d'accroissement  très  nette.  Il  y  a  donc  eu  ici  inclisculahlemenl  furmalion 
cl  déueloppeinenl  d'une  tumeur  sarcomateuse. 

C.  —  Inoculations  au  chien. 


Ces  inocula  lions  nous  ont  ibuini  les  résulUils  les  plus  iiilé- 
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rcssanls.  Nous  avons  lail  un  <^rand  nombre  d'expériences  on 
variant  les  condilions  d'inoculalion . 

a)  Inocnlalions  sous-cutanées.  —  L'inoculation  de  frar^menls 
cancéreux  sous  la  peau  onl  toutes  abouti  à  des  abcès  phlegmo- 
neux,  qui  se  vidaient  à  l'extérieur,  la  cicatrisation  se  faisait  en- 
suite normalement.  Il  est  vrai  de  dire  qu'elles  ont  toutes  été  faites 
pendant  les  grandes  chaleurs  ;  elles  méritent  d'être  reprises. 

b)  Inoculations  intraveineuses .  —  Elles  sont  difficiles  à  réa- 
liser. jNous  nous  sommes  servi  en  effet  d'une  sorte  de  liquide 
épais  obtenu  par  fine  trituration  dans  du  bouillon  stérilisé  de 
tumeurs  diverses  et  en  particulier  de  cancers  cncéplialoïdes  du 
sein.  Si  on  injecte  des  doses  trop  considérables  de  ce  liquide 
épais,  il  se  produit  des  coagulations  in travasculaires  qui  nous  ont 
tué  brusquement  plusieurs  de  nos  animaux.  Des  injections  de 
deux  à  trois  centimètres  cubes  de  suc  cancéreux  dans  la  veine  de 
l'oreille  et  faites  à  plusieurs  reprises  à  quelques  jours  d'intervalle, 
n'ont  pas  paru  gêner  les  animaux  :  sacrifiés  à  des  moments 
variables  mais  peut-être  trop  rapprochés  de  l'inoculation,  les 
cliiens  n'ont  rien  présenté  d'anormal. 

c)  Inoculations  intrapéritonéales .  —  Il  résulte  de  l'ensemble 
de  nos  expériences  que  c'est  là  le  meilleur  mode  d'inoculalion 
des  tissus  cancéreux  si  l'on  se  place  dans  des  condilions  expéri- 
mentales déterminées: 

L'injection  dans  l'abdomen,  même  en  quantité  considérable 
(i5  à  20  centimètres  cubes),  de  produit  de  raclage  ou  de  trituration 
fine  de  cancers  de  structure  a  ariable  ne  nous  a  jamais  donné  de 
résultats  positifs.  La  résorption  de  la  substance  cancéreuse 
injectée  se  fait  rapidement  ;  chez  des  chiens  sacrifiés  à  des  périodes 
variables  nous  n'avons  jamais  trouvé  trace  de  cette  substance  et 
la  surface  péritonéale  était  complètement  normale,  de  même  que 
tous  les  autres  tissus.  L'inoculation  de  petits  fragments  \\  l'aide 
d'un  trocart  ou  par  une  boutonnière  abdominale  ne  nous  a  pas 
donné  de  meilleurs  résultats:  leur  résorption  paraît  se  faire  très 
lacilcniciit. 
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Après  un  nombre  très  considérable  de  Icntalivcs  nous  sommes 
arrivé  à  nous  convaincre  que,  pour  obtenir  le  développement  de 
productions  néoplasiques  par  iiioculnlion  intrapéiilonéale,  ii 
fallait  remplir  trois  conditions  principales  :  i"  faire  une  asepsie 
complète  au  cours  de  l'opération  et  introduire  rapidement  par  lapa- 
rotomie une  tumeur  recueillie  asepliquement,  quelques  heures 
seulement  après  son  ablation  et  après  avoir  élagué  au  couteau 
stérilisé  toutes  les  parties  (tissu  adipeux,  tissu  cutané)  qui  ne 
constituent  pas  la  tumeur  proprement  dite  ;  2"  introduire  la  iola- 
lité  de  la  tumeur  s'il  s'agit  d'une  néoplasie  de  moyen  volume, 
ou  des  fragments  de  très  gros  volume  s'il  s'agit  de  tumeurs  très 
volumineuses.  Dans  un  cas  nous  avons  inoculé  un  fragment  de 
35o  grammes  pris  sur  un  énorme  cancer  encéphaloïde  du  sein  ; 
3°  les  tumeurs  les  plus  favorables  paraissent  être  celles  qui  con- 
tiennent des  formes  de  résistance  des  parasites,  les  épitliéliomas 
à  globes  épidermiques  par  exemple,  ou  celles  qui  contiennent 
une  quantité  énorme  de  parasites  de  petite  taille  comme  certains 
carcinomes  du  sein. 

Quelques-uns  des  chiens  inoculés  suivant  ces  règles  sont 
morts  en  2  à  6  jours  par  le  fait  d'une  péritonite  aiguë  ou  sur- 
{ iguë  ;  on  retrouvait  le  fragment  inoculé  réduit  en  bouillie  dans 
du  pus  verdâtre. 

Certains  animaux  ont  été  sacrifiés  vers  le  quinzième  jour  :  ils 
présentaient  en  un  point  de  la  cavité  péritonéale,  ordinairement 
dans  le  grand  épiploon,  dans  le  mésentère  au  voisinage  du  foie 
ou  de  la  rate,  ou  entre  deux  anses  intestinales,  une  tumeur  assez 
volumineuse,  avec  des  nodosités  dures  à  la  périphérie  et  réni- 
tente  dans  sa  partie  centrale.  A  la  coupe  cette  tumeur  parais- 
sait constituée  par  une  capsule  épaisse  formant  poche  et 
contenant  jusqu'à  5o  grammes  de  pus  phlegmoneux  dans 
lequel  nageaient  des  débris  sphacéliques  de  la  tumeur  inoculée. 
Ou  bien  il  n'existait  pas  de  collection  purulente  et  le  fragment 
])lus  ou  moins  ramolli  était  enfermé  dans  une  coque  hbrcuse 
dont  la  surface  interne  était  parsemée  de  végétations  ou  de  gra- 
nulations établissant  des  points  d'adhérence  entre  la  coque  cl  lu 
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lumoiir  :  à  l'cxlcrieur  elle  se  conliiiuaiL  par  des  nodosités  dures, 
avecle  tissu  adipeux  voisin  enllammé. 

Chez  des  chiens  sacrifiés  après  un  à  deux  mois  nous  avons 
observe  des  tumeurs  plus  volumineuses  que  le  fragment  ino- 
culé, dures,  inégales,  bosselées,  ayant  contracté  de  solides 
adhérences  avec  les  tissus  avoisinants  ;  à  la  coupe,  on  trouvait  au 
centre  un  tout  petit  point  ramolli  et  le  reste  était  formé  par  un 
tissu  résistant  qui,  à  l'examen  histologique,  présentait  une  struc- 
ture non  complètement  caractéristique  au  point  de  vue  de  sa 
nature  cancéreuse. 

Enfin,  chez  des  chiens  pour  lesquels  nous  avons  pu  réunir 
les  trois  conditions  favorables  énumérées  plus  haut  nous  avons 
obtenu  le  développement  de  tumeurs  que  l'on  ne  pouvait  confon- 
dre ni  avec  des  tissus  inllammatoires  ni  avec  de  simples  greffes 
persistantes  de  la  tumeur  inoculée. 

Voici  quelques  expériences  très  résumées  : 

ExpÉRiENCK  I.  —  Un  chien  cpagneul  reçoit  dans  la  cavité  péritonéalc  un 
épitliélioma  de  la  lèvre  à  marche  rapide,  bien  aseptisé  par  ablation  des 
parties  périphériques.  Le  chien  se  remet  très  rapidement  et  deux  mois  après 
on  fait  une  nouvelle  laparotomie.  On  trouve  une  tumeur  du  volume  d'une 
belle  orange  encastrée  dans  le  grand  épiploon  et  pénétrée  par  de  très  nom- 
breux vaisseaux  dilatés.  A  la  coupe,  la  tumeur  est  de  résistance  moyenne  au 
couteau;  la  surface  de  section  est  nette,  très  vascularisée  et  présente  une 
couleur  gris  rosé  avec  des  parties  plus  grisâtres  d'où  la  pression  fait  sortir 
des  comédons.  En  aucun  point  il  n'y  a  trace  de  suppuration.  C'est  une  belle 
tumeur  en  plein  développement  ;  elle  est  au  moins  deux  ibis  et  demie  plus 
volumineuse  que  la  tumeur  inoculée. 

On  enlève  une  partie  de  cette  tumeur,  en  forme  de  coin,  on  l'ait  l'hé- 
mostase de  la  surface  de  section  au  tliermocautèrc  et  on  referme  l'abdomen. 

Cinq  mois  après  on  fait  une  troisième  laparotomie:  on  trouve  une 
tumeur  du  volume  d'une  orange,  avant  conirarlé  des  adhérences  avec  la  ])ai-oi 
abdo  minale  antérieure  et  présentant  une  Ilucluation  profonde  ;  à  la  coupe, 
on  Ironve  en  cITet  un  foyer  purulent  au  centre.  Cet  abcès  provient  évidem- 
ment d'une  infection  au  cours  de  la  deuxième  laparotomie  après  la  scclion 
partielle  de  la  tumeur. 

Le  fragmetit  de  la  tumeur  enlevé  par  la  seconde  laparotomie  fut  inirodnit 
dans  le  péritoine  d'un  chien  (après  prélèvement  d'une  toute  |)elile  partie  pour 
l'examen)  ;  ce  fragment  ne  dépassait  pas  deux  centimètres  cari  és  ;  au  bout  de 
trois  mois  on  sacrifie  le  chien  et  on  trouve  dans  le  grand  épiploon  une  petite 
tnmcur  du  volume  d'une  noisette,  dnre,  à  périphérie  étoilée;  les  ganglions 
asoisinanls  son!  augmentés  de  \olnmc. 
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L'oxaiiH'ii  liislol()<^i([ii('  du  ria-,niiciil  delà  liiiiiciir  rclin-  par  la  sccoiido 
la|)aroloini(>  a  ('h-  lirs  iiilricssaiil  ;  il  a  poi  lc-  sur  le  cciilro  cl  la  |)('ri|)li(''rio  do 
la  liimoui-.  Au  uivcau  du  ciMilrc  ou  retrouve  encore  cvideuinicul  des  veslifres 
de  raïu  ieinic  Imncur  rccotinaissables  au  dévelop|)iMucnl  des  Iraclus  conjonc- 
hls,  et  àdes  \iiis.v'au\  à  parois  Irès  épaisses.  A  la  péripliérie,  l'examen  fait  à  un 
iaible -^rossissiMueul  nionlrail  la  dispnsilion  alvéolaire  du  earciuoine;  Iravées 
conjoucli\es  liuiilaul  des  ahéoles  reni|)lies  de  cellules  irrégulièies,  lassées,  à 
gros  noyau  (Fiy.  A  un  Ibrl  grossissement  les  parois  alvéolaires  sont 

formées  de  libres  conjonclives  jeunes  renfermant  des  vaisseaux  de  nou^elle 
lormalion  (Fig.  existe  une  prolifération  considérable  des  cellules 

conjonclives  étoilées  dont  on  suit  la  Iransformalion  en  libres  conjonclives  et 
([ui  sont  souvent  anasiomosées  les  unes  aux  autres  par  des  prolongements 
très  grêles.  Ces  cellules  rameuses  sont  surtout  situées  à  la  périphérie  des 
alvéoles,  tandis  que  dans  là  partie  centrale  on  Irouvc  des  cellules  complè- 


FiG.  02.  —  Tumeur  d'inoculation  chez  le  chien  par  cancer  humain.  —  «,  vaisseaux 

de  nouvelle  formalion. 

tcment  libres,  irrégulières,  hypertrophiées  et  dans  lesquelles  on  peut  trouver 
des  noyaux  proliférés  ou  des  inclusions  inlraprotoplasmiques  rondes,  nu- 
cléécs,  de  taille  variable. 

ExPKUu:.\CE  II  (série).  —  Une  chienne  adulte  (A)  leçoit  dans  le  ])éritoine, 
par  laparotomie,  un  cancer  du  sein  du  volume  du  poing  (carcinome).  Au 
bout  de  deux  mois  et  demi  on  fait  une  nouvelle  laparotomie  et  on  lrou\e 
dans  l'abdomen,  adhérent  à  la  fois  au  grand  épiploon  et  au  péritoine 
pariétal,  une  tumeur  du  voluiue  d'une  grosse  orange.  La  tumeur  es!  dure,  à 
péri|)héri(>  bosselée;  à  la  coiqie  on  trouve  en  un  point  à  la  péri[)hérie  une 
cavité  kystique  renfermant  une  cuillerée  de  liquide  huileux:  la  surface  de  sec- 
tion est  de  couleur  gris  rosaire.  Cette  tumeur  est  introduite  telle  quelle  dans 
le  péritoine  d'un  autre  chien  (B)  Iccpiel  est  sacrillé  au  bout  de  deux  mois. 
On  trouve  dans  la  |)arlie  gauche  de  l'abdomen  une  tumeur  du  volume  du 
poing,  adhérant  fortement  avec  le  mésentère  splénicpie  et  avec  le  bord 
interne  de  la  rate.  Celte  tumeur  est  coriace  avec  des  parties  tendres,  gris 
blanchâtre,  parsemées  de  petits  foNers  hémorragicpies.  I,a  rate  est  un  peu 
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;uii;iii(Milri' clo  noIuiho  cl  piH'sc'iiU' cliins  la  rrj^ioii  avoisiiie  les  aclliéroiiccs 
(•in<|  |)la(|iios  gris  Ijlancliàlre,  légrroinciiL  saillantes,  du  voimnc  d'une  grosso 
Icnlillc  à  une  pièce  de  deux  francs.  A  la  coupe,  ces  l'ornialions  s'cnlbncent 
dans  le  lissu  splénic[ue,  la  plus  volumineuse  foi  inanl  nue  véritable  petite 
Uuueur  du  volume  d'un  œul'de  ])igeon. 

La  rate  esl  enlevée  avec  précaution,  les  tumeurs  sont  Irilmées  asepli- 
(piement  et  on  injecte  celte  substance  dans  l'abdomen  d'un  troisième  cbien 
(C)  à  l'aide  tl'un  trocart.  Un  mois  et  demi  après  on  sacrifie  cet  animal  par 
|)iqùre  du  bulbe.  A  l'ouverture  de  l'abdomen  on  est  frappé  par  l'existence 
d'un  semis  de  grosses  granulations  cpii  tapissent  le  grand  épi|)]oon  et  les 
mésentères,  de  même  que  le  péritoine  pariétal.  Ces  granulations  varient 
du  volume  d'une  tète  d'épingle  à  un  grain  de  clièncvis  et  à  un  gros  liaricot; 
les  plus  petites  sont  arrondies,  brillantes,  d'un  rouge  pâle;  les  plus  volumi- 
neuses sont  ovalaircs  ou  irrégulièrement  arrondies  et  certaines  ont  un  aspect 
lobulé,  comme  si  elles  étaient  formées  par  la  réunion  de  jilusieurs  élé- 
ments de  plus  pelile  taille.  C'est  sur  le  péritoine  pariétal  (pi'existe  la  néo- 
lormalion  la  plus  volumineuse,  arrondie,  faisant  une  forte  saillie  et  entourée 
d'une  zone  de  congestion.  L'ensemble  rappelle  l'aspect  d'une  éruption  de 
carcinose  aiguë.  La  rate  a  son  volume  normal;  le  bord  inférieur  gauche  du 
foie  a  contracté  des  adhérences  solides  avec  le  bord  supérieur  du  rein;  à  la 
coupe,  on  constate  que  ce  tissu  s'est  développé  aux  dépens  du  foie  ;  à  la  sur- 
face du  foie,  deux  gramdations  saillantes,  blanc  grisâtre,  du  volume  d'une 
forte  lentille.  Ganglions  mésentériques  très  volumineux,  congestionnés.  Pou- 
mon normal,  sauf,  tout  à  fait  à  la  base,  quelques  petites  granulations 
comme  une  tète  d'épingle  entourées  d'une  zone  de  congestion. 

L'examen  hislologufue  a  été  fait  uniquement  pour  les  néoformalions 
trouvées  chez  ce  dernier  cbien  C,  les  tumeurs  des  chiens  A  et  B  ayant  été  ra- 
pidement et  intégralement  inoculées.  L'étude  des  granulations  et  des  petites  tu- 
meurs pcritonéalcs  du  chien  C  nous  montre  que  nous  sommes  en  présence  de 
formations  néoplasiques  en  progression  périphérique  ainsi  que  le  montrent  les 
infdtrations  des  tissus  voisins  par  les  éléments  propres  de  la  tumeur.  Celle- 
ci  est  formée  par  un  tissu  conjonctif  renfermant  des  vaisseaux  de  nouvelle 
formation  et  formant  quelques  travées  un  peu  épaisses  d'où  part  un  réseau 
plus  lin  qui  contient  des  cellules  irrégulières  à  gros  noyau.  Si  on  examine 
ce  tissu  à  un  fort  grossissement  on  voit  que  sur  les  bords  des  grosses 
travées,  les  cellules  sont  anguleuses  et  présentent  des  prolongements  délicats 
en  rap|)ort  avec  le  réseau  conjonctif,  mais  au  centre  de  ces  sortes  d'alvéoles 
mal  limités  on  trouve  des  cellules  beaucoup  plus  volumin(>uses.  absolument 
libres,  à  bords  irréguliers,  arrondis,  et  à  noyau  très  volumineux  (IM.  1\, 
(ig.  /|,  a)  ou  renlermant  deux  gros  noyaux  qui  send^lent  s'être  séparés 
par  étirement  (Pl.  IX,  lig.  li,  h);  on  pcnl  y  trouver  encore  des  éléments 
cellulaires  ressemblant  à  des  cellules  géantes:  ce  sont  des  masses  protoplas- 
mupies  unies,  à  bords  arrondis  irréguliers  et  renfermant  une  masse  cen- 
trale à  réactions  nucléaires,  Ibrinée  de  fragments  ovalaires  disposés  c\\ 
marguerite  (Pl.  IX,  iig.  l\,  c). 

On  est  donc  en  présence  d'un(>  uéoformalion  ])ar  |)roli[eratiou  des  cel 
lidcs  conjonctives  dont  certaines  se  transforment  en  libres  grêles,  les  autres 
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(>n  cellules  îi  gros  noyau;  celle  m'oplasie  csl  paicouiiie  par  des  vaisseaux 
jeunes  cl  elle  progresse  à  la  péripliéiic  en  envaiilssan!  le  lissu  voisin 
par  des  cellules  embryonnaires. 

E\i>Kiur.\c.i:  lll.  —  Un  diien  reroil  clans  le  péritoine,  |)ar  laparotomie, 
une  partie  du  volume  des  deux  poings,  d'un  cancer  encéplialoïde  du  sein, 
énorme,  à  marche  très  rapide  (développé  en  4  mois).  On  sacrilie  l'animal  au 
bout  de  deux  mois  et  demi.  A  l'ouverture  de  l'abdomen,  on  ne  trouve 
aucune  trace  de  péritonite  et  la  masse  introduite  a  été  entièrement  résorbée. 
Mais  la  raie  esl  aiigmentée  de  volume  et  en  plusieurs  poinis  de  sa  surface 
apparaissent  plusieurs  saillies  du  diamètre  d'une  forte  lentille  à  une  pièce 
de  uil  franc,  de  couleur  grisâtre  et  de  consistance  moyenne  à  la  coupe.  Elles 
s'enfoncent  dans  le  parenchyme,  de  sorte  que  la  plus  grosse  a  le  volume 
d'une  noisette.  Ganglions  volumineux.  Les  poumons  ne  présentent  aucune 
lésion  dans  leur  parlic  supérieure  et  moyenne,  mais  ils  sont  conges- 
lionnés  aux  bases  et  tout  à  fait  en  bas  et  en  arrière  on  trouve,  des  deux 
côtés,  de  petites  tumeurs  roulant  sous  le  doigt  et  faisant  une  saillie  blanc 
grisâtre  sous  la  plèvre.  A  la  coupe,  elles  pénètrent  le  parenchyme,  sont  irré- 
gulièrement rondes  et  leur  périphérie  se  continue  insensiblement  avec  le 
lissu  du  poumon;  elles  sont  du  volume  d'une  lentille  à  un  petit  pois;  on  en 
compte  une  dizaine  disséminées.  Ganglions  bronchiques  augmentés  de 
volume. 

Un  deuxième  chien  qui  reçoit  les  tumeurs  de  la  rate  dans  le  péritoine, 
par  laparotomie,  meurt  de  péritonite. 

Examen  hislologique.  —  L'élude  des  tumeurs  pulmonaires  a  été  particu- 
lièrement intéressante.  Ces  tumeurs  sont  développées  sous  la  plèvre  et  pénè- 
trent le  parenchyme  pulmonaire  à  une  profondein-  variable.  Elles  font  une 
saillie  à  la  surface  de  la  plèvre  qui  leur  forme  une  enveloppe  continue.  A  un 
faible  grossissement,  elles  apparaissent  arrondies,  formées  par  de  fins  Iractus 
conjonclifs  entourant  des  vaisseaux  de  nouvelle  formation  et  augmentés  de 
volume  ;  clans  les  mailles  conjonctives,  des  cellules  irrégulières  à  gros  noyau. 
A  un  fort  grossissement,  on  constate  que  la  tumein-  est  parcourue  par  des 
Iravces  délicates  de  tissu  conjonctif  jeune,  limitant  des  sortes  d'alvéoles  de 
forme  irrégulière,  et  enfermant  des  vaisseaux  à  paroi  très  mince  (Pl.  L\, 
lig.  7).  De  ces  travées  partent  de  très  fines  ramifications  conjonctives  qui 
viennent  former  dans  l'alvéole  des  mailles  qui  enferment  un  groupe  de  5 
à  6  cellules.  Celles-ci  sont  libres  ou  présentent  des  prolongements  à  peine 
apparents  en  rapport  avec  le  fin  réseau  intra-alvcolaire.  Dans  les  alvéoles  les 
plus  volumineux  les  cellules  sont  tassées  les  unes  contre  les  aulres.  Celle 
inlillration  ccllidaire  va  en  diminuant  d'inlensilé  à  mesure  que  l'on  s'avance 
vers  le  parenchyme  pulmonaire  sain.  A  la  périphérie  les  formations  alvéo- 
laires sont  plus  petites  et  renferment  des  cellules  d'un  Ivpe  embryonnaire 
plus  prononcé. 

Au  milieu  de  ces  cellules,  dans  les  alvéoles,  on  troiive  des  élémenis  parli- 
culiers,  plus  volumineux,  à  contours  géoméiriques  ovales  ou  ronds,  et  loi-més 
])ar  une  masse  colorée  en  rose  brillant,  par  le  Biondi,  et  renfermant  au 
centre  un  gros  noyau  homogène  ou  bien  des  divisions  nucléaires  disj)0.sées 
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on  rosace  ou  en  niarguerile  h  polalcs  de  très  pelile  laille  colorés  en  bleu  Ibncc 

(1^1- IX,  %  7)-  '  .      .  ,      •  • 

Cfs  élcinenls  sont  idenTuiucs  aux  parasites  Milraproloplusnn([ues  cpii 

exislaienl  dans  la  tumeur  du  sein,  cancer  cncéplialoïde,  très  mou  et  à 
marche  extrêmement  rapide  et  la  structure  générale  de  la  tumeur  peut  èlrc 
rapportée  à  ce  type. 

Il  \  a  donc  bien  réellement  inoculation  cancéreuse. 

Uii  irandion  au'nnenté  de  volume  et  IViablc  pris  au  niveau  du  bile  du 
poumon  présente  des  points  de  dégénérescence  cancéreuse  dont  on  peut  vou' 
le  début  dans  les  espaces  périlblliculaires. 

Le  tissu  atteint  est  parcouru  par  un  grand  nombre  de  vaisseaux  de  nou- 
velle formation  et  de  travées  conjonctives,  frêles,  limitant,  mais  d'une  façon 
irrégulière  et  peu  précise,  des  sortes  d'alvéoles  remplis  de  grosses  cellules 
irrégulières  qui  paraissent  moulées  les  unes  sur  les  autres  et  renferment 
un  ou  plusieurs  noyaux  hypertrophiés.  Les  plus  volumineuses  de  ces  cellules 
renferment  des  inclusions  intraprotoplasmiques  d'aspect  variable:  les  unes 
sont  extrêmement  petites,  d'autres  ont  l'aspect  de  granulations  brillantes; 
elles  augmentent  de  volume  et  sont  formées  d'une  petite  masse  nucléée  en- 
tourée par  une  zone  réfringente.  Ces  formes  cellulaires  simples  peuvent 
encore  s'accroître,  dilater  au  maximum  la  cellule  même  fortement  hyper- 
trophiée dont  elles  aplatissent  le  noyau  (Pl.  IX,  iig.  5). 

Ces  diverses  formations  intraprotoplasmiques  se  colorent  par  l'hémato- 
xyline  et  l'éosine  et  par  le  Biondi,  de  la  môme  façon  que  les  formes  intra- 
protoplasmiques identiques  trouvées  dans  la  tumeur  humaine. 

Ces  expériences  nous  paraissent  suiïisammen  t  résoudre  la  ques- 
tion de  l'inoculabililé  expérimentale  du  cancer  non  seulement  à 
un  sujet  de  même  espèce  mais  à  des  sujets  d'espèce  différente. 

Les  formations  néoplasiques  que  nous  avons  obtenues  pré- 
sentaient toutes  une  allure  nettement  progressive.  Trouvées  tou- 
jours assez  longtemps  après  l'inoculation  pour  qu'un  simple 
tissu  inflammatoire  eût  régressé,  l'examen  histologique  montrait 
la  réalité  du  processus  d'expansion  périphérique. 

On  ne  peut  pas  dire  qu'il  s'agisse,  dans  l'Expérience  I,  d'une 
simple  greffe  cancéreuse,  car  deux  mois  et  demi,  par  exemple, 
après  l'inoculation  la  tumeur  avait  fortement  augmenté  de  vo- 
lume, présentait  une  énergique  vascularisation,  l'aspect  et  la  con- 
sistance d'un  tissu  jeune  et  l'examen  de  la  périphérie  par  rapport 
au  centre  nous  affermissait  dans  cette  opinion. 

D'ailleurs,  l'argument  de  la  grelTe  cancéreuse  tombe  devant 
l'expérience  III  où  malgi'é  l'inoculation  dans  le  péritoine  d'une 


Luiucur  très  volumineuse,  louL  paruil  s'èlie  lésorbc,  juuis  oji 
Irouve  des  noyaux  cancéreux,  dans  la  raie  el  dans  les  poumons. 
Pour  que  ces  derniers  aient  été  atteints  il  faut  inciiniiner  l(; 

Imnsporl  des  parnsifrs  à  Iravcrs  Je  iliap/irdfj/ne  ftar  le  sysièine 
lynii>/i(ili(/iie. 

On  pourrait,  au  sujet  de  ces  tumeurs  sous-pleurales,  i-enouvelei' 
l'interprétation  imaginée  par  lîillrolh  au  sujet  des  cxpéiiences  de 
Langenbeck,  de  FoUin,  de  Lebert  et  des  siennes  propres,  à  savoir 
que  les  nodules  sous-pleuraux  ne  représentent  que  des  résidus  d'in- 
farctus pulmonaire.  Notre  observation  montre  que  cette  interpré- 
tation n'est  pas  applicable  à  lous  les  cas  et  que  le  nodule  sous- 
pleural  peut  représenler  réellement  une  formation  néoplasiquc. 
Gliez  notre  cliien  le  siège  sous-pleural  est  en  rapj)ort  avec  le 
passage  des  germes  du  péritoine  dans  la  plèvre,  à  travers  le 
diaphragme,  par  voie  lymphatique:  il  ne  s'agit  pas  seulement  de 
petits  nodules  mais  de  véritables  tumeurs  n'ayant  en  rien  l'aspect 
d'un  infarctus  ancien  ,  mais  les  caractères  d'un  tissu  néoplasiquc  el 
l'examen  liistologique  est  venu  nous  montrer  que  nous  avons 
affaire  à  une  tumeur  définie  dont  la  structure  se  rappi'ocliail 
beaucoup  de  celle  du  cancer  inoculé. 

Il  est  un  caractère  que  l'on  a  voulu  imposer  comme  absolu- 
ment indispensable  pour  démontrer  la  réalité  de  l'inoculation  :  il 
faudrait  que  la  tumeur  d' inoculation  reproduisit  le  même  type  histo- 
logique  que  la  tumeur  spontanée  inoculée. 

Nous  ne  pouvons  admettre  cette  manière  de  voir  ;  elle  ne  peut 
d'ailleurs  pas  se  soutenir  de  celte  façon  absolue,  si  l'on  admet 
l'origine  parasitaire  des  tumeurs  malignes,  ainsi  que  nous  le  ver- 
rons dans  l'IIistogénèse  du  cancer.  Pour  que  ce  caractère  fût  réali- 
sable il  faudrait  que  les  éléments  cellulaires  de  la  tumeur  inoculée 
continuassent  à  pulluler  et  à  envahir  les  tissus  ;  dans  cette  hypo- 
thèse, après  l'introduction  dans  le  péritoine  d'un  épilliélioma  de  la 
lèvre,  ce  n'est  plus  le  tissu  périlonéal  qui  réagirait  sonsFinfluencc  du 
parasite  mais  bien  les  cellules  épidermiques  prises  sur  l'homme, 
qui  continueraient  dans  le  péritoine  du  chien  leur  mouvement  de 
prolifération. 
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Ce  (ait  serait  en  dehors  des  i-ègles  de  lu  biologie  générale. 
Les  greffes  de  parties  transplantées  sur  un  point  dilTércnt  du 
même  organisme  peuvent  se  développer  et  fonctionner.  On  connaU 
les  expériences  de  P.  Bertavecla  queue  des  rats.  En  iSj'S,  Zielonko 
a  grellé,  dans  la  cavité  du  sac  lymplialique  sous-culané  d'une  gre- 
nouille, la  cornée  d'une  autre  grenouille  et  il  a  obtenu  un  kyste 
dont  la  surface  interne  était  revêtue  par  l'épitliélium  cornéeji 
proliféré.  Des  diverses  expériences  qui  ont  été  faites  par  de  nom- 
breux auteurs  il  résulte  que,  si  certains  tissus  adultes  d'un  individu 
sont  transportables  sur  une  autre  partie  de  ce  même  individu,  le 
tissu  embryonnaire  seul  peut  subir  dans  un  organisme  étranger 
un  certain  degré  de  développement,  mais  toutes  les  néoforraations 
produites  par  inoculation  de  tissu  sain  finissent  par  se  résorber  et 
/«e  produisent  jamais  de  tumeurs  malignes.  S'il  est  donc  possible  de 
voir  un  fragment  de  tissu  déterminé  se  greffer  et  continuer  pen- 
dant quelque  temps  son  développement  dans  un  point  du  même 
organisme,  la  chose  paraît  peu  certaine,  pour  ne  pas  dire  impos- 
sible, en  ce  qui  regarde  des  animaux  d'espèce  différente.  Un  épi- 
thélioma  pavimenteux  d'un  rat  pourra  donner  une  tumeur  de 
même  structure  lorsqu'on  l'inoculera  à  ce  même  rat  ou  même  à 
un  autre  rat  de  même  espèce.  Un  carcinome  pris  sur  un  sein 
cancéreux  de  femme  et  inoculé  dans  le  sein  opposé  pourra  donner 
un  carcinome  identique.  Mais  si  l'on  transporte  un  carcinome  du 
sein  ou  un  épithélioma  de  la  lèvre  dans  le  péritoine  d'un  chien  il  va 
se  produire  deux  choses  :'i°  une  dégénérescence  des  cellules  épi- 
théliales  et  leur  disparition  progressive  ;  2°  la  mise  en  liberté  des 
l)arasites  qui  vivaient  dans  ce>s  cellules.  Ces  parasites  peuvent 
mourir  rapidement  dans  ce  milieu  nouveau  ou  bien,  si  celle  mise 
en  liberté  des  parasites  est  lente,  ceux-ci  continuent  à  vivre  et  à  se 
développer  dans  la  masse  de  la  tumeur  non  encore  résorbée  ;  les 
premiers  parasites  mis  en  liberté  pourront  être  phagocytés  ou  tués, 
mais  les  autres  auront  peut-cire  le  temps  de  s'adapter  à  ce  nouvel 
organisme  et  pourront  arriver  à  pénétrer  dans  les  tissus  voisins. 
C'est  pour  ce  motif  que  nous  disions  plus  haut  que  certaines 
tumeurs  remplissent  de  meilleures  conditions  que  d'autres  pour 
l'inoculation  :  ce  sont  les   cancers  qui  renferment  des  kystes 
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sponik's,  c'cst-ù-dire  des  formes  de  l  ésislance  et  par  suite  d  ada- 
plalioii  plus  facile  ou  ceux  (jui  sont  volumineux  et  renfernieiil  un 
très  grand  nomhi'c  de  parasites  virulents  de  petite  taille. 

En  somme,  il  y  a  deux  choses  àconsidcrcj-  au  point  de  vue  de 
rinoculalion  d'une  tumeur  cancéreuse  :  le  parasite,  et  son  sub- 
stratum,  la  cellule  cancéreuse.  Sans  vouloir  empiéter  sur  notre 
chapitre  réservé  à  l'IIistogénèse,  nous  pouvons  dire  que  cette 
dernière  n'est  qu'une  cellule  hypertrophiée  de  nos  tissus  et  qu'elle 
est  destinée  à  mourir  lorsqu'elle  sort  de  son  milieu  favorable  ;  le 
parasite,  s'il  peut  s'acclimater,  se  grefle  en  un  point  quelconque 
du  sujet  inoculé  et  y  produit  une  tumeur  en  rapport  avec  les 
éléments  cellulaires  qu'il  envahit. 

La  morphologie  de  la  tumeur  dépend  donc  du  tissu  qui  va 
entrer  en  prolifération  sous  l'influence  du  parasite.  C'est  ce  que 
prouve  l'évolution  de  ces  tumeurs  spontanées  du  lapin  et  l'étude 
des  tumeurs  produites  par  inoculation. 

Le  critérium  de  l'inoculation  cancéreuse,  non  plus  que  celui 
de  la  nature  cancéreuse  d'une  tumeur  spontanée,  ne  réside  donc 
pas  seulement  dans  l'aspect  structural  de  la  néoformalion.  Un 
critérium  de  plus  grande  valeur  est  la  présence  d'un  parasite.  Ce 
dernier  devrait  se  retrouver  dans  la  tumeur  d'inoculation  avec  les 
mêmes  formes  que  dans  la  tumeur  primitive  ;  mais,  même  en  ce 
qui  regai  de  ce  dernier  point,  on  doit  faire  les  plus  formelles  ré- 
serves, au  sujet  d'une  interprétation  trop  rigoureuse,  si  l'on  se 
souvient  du  dimorphisme  évolutif  si  remarquable  du  sporozoaire 
vivant  dans  une  même  tumeur  et  qui  lui  .permet  d'avoir  des 
formes  évolutives  absolument  dissemblables  (formes  enkystées, 
formes  à  morula,  formes  microbiennes  à  division  directe). 


CHAPITRE  IV 


INOCULATION,    A   l'ÉTAT   DE    PURETÉ,    DE   SPOROZOAIRES  DÉTERMINÉS 
A   DES   ANIMAUX  DE   MEME   ESPÈCE   OU   d'eSPÊCE  DIFFÉRENTE 


Nous  avons  déterminé  la  présence  et  la  forme  de  sporozoaires 
dans  les  tumeurs  malignes,  nous  avons  montré  que  ces  tumeurs 
sont  inoculables  et  nous  avons  même  réussi,  dans  une  certaine 
mesure,  à  isoler  et  à  voir  se  reproduire  dans  des  cultures  en 
milieux  artificiels  les  formes  parasitaires  d'une  tumeur  donnée. 
Comme  preuve  ultime  et scien  tifiquement  indispensable,  il  faudrait 
reproduire  cette  tumeur  par  l'inoculation  de  cultures  pures  du 
parasite  qu'elle  contient. 

Malbeureusement  nous  avons  vu  que  l'on  ne  parvient  pas  h 
réensemencer  les  cultures. 

Il  est  cependant  possible  de  tourner  la  difficulté. 

Les  sporozoaires  vivent  a  l'état  sapropliytique  chez  de  nom- 
breux animaux  et  ils  peuvent  être  renfermés  en  quantité  réelle- 
ment énorme  dans  un  point  de  leur  organisme,  sous  leur  forme 
enkystée.  C'est  ce  qui  a  lieu  pour  C.  oviforme  du  foie  du  lapin  : 
le  centre  des  petites  tumeurs  hépatiques,  d'apparence  caséeuse, 
est  formé  par  l'amas  de  milliers  de  formes  enkystées  de  C.  ovi- 
forme absolument  pures  ainsi  que  le  montre  l'examen  micros- 
copicjue.  Chez  certains  de  ces  animaux  les  amas  de  kystes  sont 
enfermés  dans  un  véritable  sac  conjonctif  résistant  et  complète- 
ment fermé  :  on  peut  donc  l'ouvrir  aseptiquement  et  recueillir 
de  même  une  grande  ([uantité  de  kystes. 

Dans  certairjcs  variétés  dlfclix  (Hélix  hortonsis,  en  parti- 
culier) l'organe  de  Hojanus  contient  des  coccidics  polysporées 
Bosc.  i3 


(klossia)  :  il  est  facile  d'isolor  ascplitjiioiiKMil  cet  organe,  d'en 
lairc  l'ahlalion  d'un  coup  de  ciseaux  stérilisés,  grâce  à  sa  situation 
superficielle  et  de  rinjecter  aj)rès  broienuuit  dans  une;  pelitc 
quantité  de  bouillon. 

Les  testicules  du  lombric  contiennent  très  souvent  des  kystes 
d'une  grégarine  monocyslidée  renlcrmanl  des  (juanlités  énormes 
de  spores.  Ces  kystes  sont  pai-lbis  agglomérés  et  forment  de 
petits  grains  d'un  jaune  crème,  ovalaire,  du  volume  d'un  grain  de 
semoule  et  qui  se  dilférencienl  facilement.  Ils  siègent  dans  le  tes- 
ticule ou  dans  la  cavité  générale.  On  peut,  en  agissant  avec  pré- 
caution, les  isoler  d'une  façon  à  peu  près  aseptique. 

Une  fois  ces  parasites  dissociés  dans  un  peu  de  bouillon,  on 
possède,  en  somme,  un  mélange  qui  correspond  à  une  véritable 
culture. 

L'injeclion  de  ces  parasites  dans  les  iissus  d'un  animal  con- 
stitue donc  une  inoculation  identique  à  l'inoculation  de  cultures 
pures,  avec  cet  avantage  que  l'on  inocule  des  formes  de  résistance. 

I.  Inoculations  de  coccidies  oviïoi'ines. 

A.  Inoculations  de  kystes  de  C.  oviforme  au  lapin  normal. 

Une  partie  du  caséum  formée  uniquement  de  kystes  de 
C.  oviforme  et  grosse  comme  une  Icte  d'épingle,  est  diluée  dans  un 
demi-centimètre  cube  de  bouillon  stérilisé  ou  de  sangincoagulable 
et  injectée  dans  le  tissu  cellulaire  d'un  lapin  bien  portant.  Cette 
inoculation  est  répétée  sur  un  nombre  considérable  de  lapins. 

Dans  la  plupart  des  cas  nous  n'avons  lien  vu  se  produire  : 
dans  des  cas  assez  nombreux  une  tuméfaction  molle  a  pris  nais- 
sance qui  s'est  ouverte  à  l'extérieur  et  constituait  un  sinq)le 
abcès.  Mais,  dans  Irois  cas,  l'inoculation  a  été  positive:  nous 
avons  vu  se  dévelop|)ei'  très  lentement  de  belles  tumeurs  sous- 
cutanées  qui  ont  abouti  à  l'adliérence  des  téguments  et  à  l  liy- 
per  I  ropl  i  i  e  ga  n  gl  io  i  m  a  i  re . 

Voici  une  expérience  typique. 
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I\j-pih'ience.  —  Un  lapin  de  3,500  fj;rainin(>s,  ln\s  vif>ouronx,  roçoil  sons 
la  pcan  ilr  l'abilonicn  nn  inôlani^c  cIp  kvslcs  do  (',.  ovironno  cl  do  sa nj^' rendu 
lncoai;nlabli'  par  l'cxhail  de  sant-snc.  l'ondanL  le  premier  mois  on  n'ob- 
serve rien  de  parlicnlier,  niais  an  boni  do  5o  jours  on  trouve  au  point 
d'inocnlallon  une  tumeur  arrondie,  très  dnie,  du  volume  d'une  noix.  La 
tumeur  an:;niente  proi^ressivemenl  do  volume,  alteinl  les  dimensions  d'une 
uiaudarine.  La  peau  osl  mobile  sin-  la  Lumeurol  l'étal  i^énéral  bon.  Six  mois 
ajirès  riiioeulalion,  le  lapin  présentail  au  niveau  do  l'abdomen  une  masse 
du  volume  des  deux  poinj^s,  formée  par  l'accolcmenl  de  quatre  tumeurs 
avant  chacune  le  volume  d'une  petite  pomme.  La  plus  volumineuse  est  très 
loricmont  adhérente  à  la  peau.  Ganglions  de  l'aine  volumineux. 

Le  lapin  est  sacrilié.  A  l'autopsie,  la  peau  est  adbéiente  à  la  surface  do 
la  tnmeni-  la  plus  volumineuse  ;  ai)rès  dissection,  l'onsomble  do  la  masse  est 
fornu>  par  la  réunion  do  quatre  tumeurs  parfaitement  rondes,  ressendjlant 
à  des  boules  de  billard  qui  se  seraient  pénétrées  réciproquement  sur  une 
partie  de  leur  clrcoid'éronce.  Elles  sont  blanches,  légèrement  jaunâtres, 
d'une  consistance  ligneuse.  A  la  coupe,  le  couteau  éprouve  une  résistance 
assez  «grande  ;  la  surface  do  section  apparaît  d'une  couleur  jaunàti  e,  formée 
par  un  feutrage  dense.  Le  contre  do  la  tumeur  est  ramolli,  ofliloclié  sur  un 
diamètre  de  un  cenlimèlrc  et  demi  environ,  le  diamètre  total  de  chacune  de 
ces  quatre  tumeurs  accolées  étant  de  (>  à  7  centimètres. 

Los  ganglions  de  l'aine  hypertrophiés  et  dui  s  sont  réunis  à  la  périphérie 
de  la  tumeur  par  des  cordons  Indurés. 

L'examen  hi.slolo(/i(/iie  do  grandes  coupes  tiès  minces  comprenant  tout 
le  ravon  do  la  tumeur  montre  qu'on  est  en  présence  d'un  tissu  formé  de 
fibres  conjonctives  jeunes  anastomosées  et  déliuiitant  des  mailles  allongées. 
A  la  |)ériphérlc  ces  mailles  sont  à  peu  près  vides  et  ne  contloiuiout  (pu; 
c|uclqucs  éléments  celkdalros  volumineux.  A  mesure  que  l'on  se  rapproche 
du  centre  les  uialUes  d(>vlenuent  [)lns  volumineuses,  renferment  vui  plus 
"rand  nondjro  d'éléments  cellulaires  irréauliors  à  Qros  novau,  les  tractus 
conjonctll's  prennent  ensuite  moins  bien  la  couleur,  ont  un  aspect  plus 
réfrlngoul,  les  cellules  deviennent  en  partie  granuleuses  et  forment  le  caséum 
central.  Par  une  recherche  attentive  on  trouve  dans  les  mailles  conjonctives 
dos  kvstos  de  G.  ovlformo  d'une  très  grande  netteté,  emplissant  conqilèto- 
mont  l'alvéole.  On  pourrait  penser  (pi'il  s'agit  là  des  kvstos  injectés  et  con- 
servés dans  les  tissus  ;  11  n'en  est  rien  cependant,  car  on  peut  surprendre 
dans  leur  intérieur  un  processus  de  division  que  je  n'ai  pas  observé  ailleurs. 
Ainsi  le  contenu  du  kyste  peut  se  diviser  en  deux  masses  homogènes  [)ré- 
sentanl  chacune  leur  noyau  nucléole  (Pl.  IX,  lig.  3),  ce  qui  ludique  non 
pas  un  état  stallonnaire  du  kvste  au  nu'>mo  titre  qu'un  corps  étrangoi-  mais 
un  éléiuent  en  activité  do  reproduction.  Un  trou vo  d'ailleurs  dans  les  uniillos 
qui  se  rapprochent  du  centre  des  éléments  cellulaires  volumineux  à  proto- 
plasiua  homogène  (pii  sont  ldentl(pu's  à  ceux  (pie  uous  a\ous  décrits  dans 
les  tmneurs  spontanées  et  (pie  nous  avons  déjà  interprété  comnu»  des  formes 
|)arasitairos.  La  |)arlio  cutanée  a(lhér(>nl(>  présente  une  |)roliféralion  épithé- 
liale  très  prououcée  et  l'on  trouve  dans  les  cellules  des  formes  i(lenli(pu's  à 
celles  dos  tumeurs  spontanées,  c'est-à-dire  des  l'ormes  parasitaires  nues. 
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llyadonc  une  rosscinblanco  absolue  entre  ces  tumeurs,  résul- 
(antderinoculalioii  sous  la  [)oau  du  lapin  de  kystes  de  C.  ovilbnne 
à  l'état  de  pureté,  et  les  tumeurs  développée:,  sj)0nlanémenl  chez  le 
même  animal  porteurd'une  infeclion  coccidienne  spontanée.  C'est 
donc  bien  le  i],  ovilbrme  évoluant  chez  l'animal,  dans  le  cas  de 
tumeur  spontanée  et  injecté,  dans  le  cas  de  tumeurs  expérimen- 
tales qui  est  la  cause  pathogène  unique  de  ces  néolbrmations. 

Ces  tumeurs  sont  elles-mêmes  inoculables  et  Iransmissiljles 
en  séries  au  même  titre  que  les  tumeurs  spontanées. 

B.  Inoculation  de  C.  oviforme  du  lapin  aux  animaux  d'espèce  différente. 

Les  inoculations  faites  sur  des  cobayes  n'ont  pas  donné  de 
résultats  positifs. 

C/iez  le  chien,  des  inoculations  de  kystes  ont  été  faites  dans  le 
péritoine  et  dans  la  raie.  Nous  avons  fait  des  injections  inti-a- 
périlonéales  de  grandes  quantités  de  kystes  dilués  dans  du  bouillon 
stérilisé.  Dans  un  cas  seulement  sur  une  dizaine  nous  avons  noté 
au  niveau  de  la  rate  une  formation  surélevée,  du  diamètre  d'une 
pièce  de  un  franc  et  s'cnfonçant  dans  le  tissu  splénique  sur  un 
diamètre  de  un  centimètre  environ.  Le  tissu  de  cette  tumeur  était 
de  couleur  grisâtre,  dur,  plus  dense  que  le  tissu  splénique  et 
d'apparence  légèrement  granuleuse. 

A  Vexamen  histologique,  il  existait  des  tractus  fdDreux  assez 
épais  limitant  des  espaces  irréguliers  remj)lis  de  cellules  spléni- 
qucs  hypertrophiées.  Le  reticulum  adénoïdien  est  moins  visible 
que  dans  la  normale  et  au  cenlic  des  alvéoles  les  cellules  sont 
complètement  libres  et  à  bords  plus  arrondis  que  dans  le  tissu 
sain.  Par  places,  des  hémorragies  dissocientle  tissu.  En  un  ])oint 
nous  avons  noié  un  alvéole  rempli  de  cellules  volumineuses, 
irrégulières  et  donnant  l'impression  d'un  alvéole  carcinomaleux 
de  la  tumeur  inoculée. 

Pour  arrivera  des  lésullats  |)lus  précis  nousavons  penséqu'il  se- 
rait utile  de  recourir  à  l'inoculation  directe  de  kystes  dans  un  paren- 
chyme s[)lénique.  Après  avoir  fait  une  boutonnière  péritonéale  et 
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attiré  la  rate  au-devant  nous  avons  lait  des  inoculai  ions  inlrasplé- 
niques  de  kystes  avec  une  line  canule  et  l'hémorragie  a  été  arrêtée 
rapidement  au  thermocautère.  Chez  plusieurs  chiens  il  s'est  déve- 
loppé en  ce  point  un  tissu  épais  de  cicatrice.  Chez  un  animal 
sacrilié  im  mois  après  l'inoculation  il  existait  quatie  petites 
tumeurs  du  volume  d'un  pois  chiche  à  uue  noisette  formées  par 
un  tissu  compact,  rose  jaunâtre,  faisant  une  légère  saillie  à  la 
surface  de  la  rate. 

A  Vexanien  hislologiquc,  les  tumeurs  étaient  composées  d'un 
tissu  formé  de  tractus  conjonctifs  irréguliers,  d'un  réticulum  plus 
épais  que  normalement  et  renfermant  un  nombre  bien  moins 
considérable  de  cellules.  Mais  en  dehors  de  ce  processus  de  sclé- 
rose, on  trouvait  des  points  oii,  au  contraire,  ces  cellules  étaient 
plus  nombreuses,  serrées,  plus  arrondies  que  normalement 
comme  dans  un  tissu  inllammaloire  en  voie  de  progression. 
Nous  n'avons  pas  trouvé  là  d'éléments  parasitaires  caracté- 
ristiques. 

11.  Inoculations  de  kiossia  <lc  l'escainjol. 

Dans  l'organe  de  Bojanus  de  l'Hélix  hortensis  et  de  diverses 
espèces  d'hélix  existent  des  formes  parasitaires  nombreuses 
développées  dans  les  cellules.  A  côté  des  formes  cellulaires  de 
grand  volume  qui  distendent  la  cellule  au  maximum,  il  en  est  de 
toute  petite  taille,  ressemblant  à  des  granulations;  enfin,  il  existe 
des  formes  enkystées  rejifermant  un  très  grand  nombre  de  spores. 
Souvent  il  se  forme  autour  de  ces  kystes  des  concrétions  cré- 
tacées qui  leur  font  comme  une  coque  mamelonnée. 

On  peut  faire  ascptiquement  l'ahlation  de  l'organe  de  Bo- 
janus sur  une  grande  quantité  d'escargots.  Après  examen 
microscopique  préalable,  on  les  broie  dans  un  mortier  stérilisé 
avec  un  peu  de  bouillon  stérile.  Ce  broiement  est  très  facile  et 
réduit  les  reins  à  une  pulpe  extrêmement  fine  ;  on  retire,  par  pas- 
sage à  travers  un  fin  tamis,  les  fragments  d'enveloppe  de  l'organe  et 
on  a  ainsi  une  sorte  de  boniUie  grisâtre  que  l'on  peut  inoculer  avec 
la  seringue  à  divers  animaux. 


A.  Inoculations  au  lapin. 

(i)  Les  iiiocLilalions  sous-culuiitu-s  oui  produit  dans  plusieurs 
cas  des  tumeurs  très  dures  à  évolution  progressive,  mais  extrême- 
ment lente,  sans  aucun  phénomène  inllammatoire  aigu  ;  l'exten- 
sion se  faisait  à  la  périphérie  par  des  nodules  durs  et  sous  forme 
de  cordons  très  indurés  sur  le  trajet  desquels  se  développaient  des 
nodosités.  Dans  un  cas  en  particulier  nous  avons  vu  se  produire 
successivement  six.  petites  tumeurs  disséminées  sur  un  espace 
grand  comme  la  paume  de  la  main,  liés  dures,  du  volume  d'une 
noisette  à  une  petite  noix  et  réunies  par  un  cordon  dur  cylindrique 
du  volume  d'une  plume  d'oie.  A  la  coupe,  ces  tumeurs,  d'aspect 
gris  jaunâtre,  présentaient  un  point  central  légèrement  ramolh 
et  une  surface  granuleuse:  la  partie  centrale  ramollie  était 
en  communication  avec  le  centre  du  cordon  également  ramolli 
contenant  une  substance  jaunâtre  et  qui  mettait  en  communication 
plusieurs  tumeurs. 

1  Ccxameii  microscopique,  chaque  tumeur  est  comme  lobuléc 
et  formée  de  tractus  conjonclifs  épais  limitant  de  larges  alvéoles 
remplis  de  cellules  volumijieuses  à  gros  noyaux,  libres  au  centre, 
anastomosées  les  unes  avec  les  autres  dans  les  parties  périphé- 
riques. Cette  tumeur  présente  dans  son  intérieur  des  vaisseaux  de 
nouvelle  formation,  et  des  amas  volumineux  disséminés  de  cel- 
lules embryonnaires. 

h)  Les  iiioculalious  inirapérilonéales  ont  donné  des  résultais 
particulièrement  intéressants.  Les  animaux  sacrifiés  à  diverses 
périodes  de  1 5  jours  a  3  mois  après  l'inoculation  de  2  à  5  cen- 
timètres cubes  de  liquide  ont  présenté  de  petites  tumeurs  de  vo- 
lume variable,  depuis  un  grain  de  chènevis  jusqu'à  un  gros  grain 
de  blé  et  à  un  petit  pois,  dures,  légèrement  bosselées,  de  coideur 
grisâtre  marbrée  de  bi'uji  ou  de  noir.  Il  en  exislail  ])arfois  un  nom- 
bre assez  grand,  de  j  o  à  \  disséminées  sur  la  sui  lace  du  péritoine 
pariétal  ou  viscéral, au  point  même  d'inoculalion.  à  côté  ou  à  une 
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i;nm(le  dislanco.  11  cvislail  en  ccrlains  poiiils  un  j^ioiipc  do  ces 
UiiHours  Irès  voisines  ou  coliérciilcs,  les  plus  |)('liles  élanl,  (lis|)()- 
sées  à  la  périphérie.  A  la  surface  du  l'oie  nous  avons  conslalé,  à 
plusieurs  reprises,  depeliles  lumeurs  Irès  saillanles,  rondes,  bril- 
lantes, opalines,  1res  dures,  absolument  dillerenles  de  celles 
qui  sont  produites  par  le  C.  ovilbrnie.  Sur  la  lace  inférieure  du 
diaphrai^nie.  nous  avons  trouvé  des  agglomérations  de  petites  tu- 
meurs à  bords  irréguliers,  parfois  cohérentes,  grisâtres  et  Irans-- 
lucides.  La  rate  est  ordinairement  augmentée  de  volume,  plus 
iioiralre,  et  dans  deux  cas  nous  avons  constaté  à  sa  sm-face  des 
tumeurs  très  brillantes,  rondes,  d'un  blanc  nacré,  du  volume  d'un 
grain  de  chêne  vis. 

L'élude  hislolocj'iquc  de  ces  tumeurs  est  d'un  haut  intérêt  : 
elle  nous  a  montré  en  elTet  le  développement  d'un  tissu  d'appa- 
rence sarcomateuse  renfermant  des  parasites  à  des  degrés  variables 
de  leur  développement. 

La  tumeur  est  en  effet  composée  d'une  trame  très  délicate,  for- 
mée par  des  cellules  conjonctives  fusiformes  jeunes,  à  gros  noyau 
allongé,  anastomosées  les  unes  avec  les  autres,  et  traversée  par  de 
nombreux  vaisseaux  néoformés.  Dans  les  mailles  limitées  par  la 
trame  conjonctive  se  trouvent  des  cellules  irrégulières  volumi- 
neuses renfermant  un  gros  noyau  et  en  certains  endroits  des 
grains  de/)iV/me/î/ brunâtre  en  assez  grande  quantité  pour  cacher  en 
grande  partie  leur  proloplasma  et  pour  donner  à  la  coupe  l'appa- 
rence très  exacte  d'im  sarcome  mélanique.  Par  places,  ces  cellules 
diminuent  de  volume,  se  tassent  davantage,  formant  des  amas  de 
cellules  embryonnaires  au  centre  desquels  on  trouve  de  grosses 
cellules  d'aspect  épilhélioïde  ou  parfois  une  cellule  géante  multi- 
nucléée.  Dans  les  grandes  cellules  on  peut  trouver  à  côté  du  noyau 
une  forme  incluse  arrondie  et  contenant  une  petite  masse  centrale 
fortement  colorée.  Avec  le  Biondi,  le  noyau  est  verdâlre,  la  cellule 
rose  jaunâtre  et  le  parasite  inclus  est  rose  vif  avec  uji  noyau 
bleu  et  une  zone  hyaline  réfringente  à  peu  près  incolore. 
]M;iis  en  dehors  de  ces  éléments  on  trouve,  dans  les  fines  mailles 
conjonctives  distendues,  des  corps  très  volumineux  (de  i5  à  3o  p. 
de  diamètre)  formés  par  une  coque  épaisse  à  double  contour 
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rcMironnanl,  vincmasscarroiulic  cl  lugcrcmonl  graiiuluusc  laisse 
ciilie  SCS  bords  cl  la  coque  un  espace  vide  cl  icliingent  (Pl.  X,  fi^. 
/l,  «).  Celle  l'orme  pairailcnicnl  ronde,  nellcmenl  enkystée  cl  encore 
augnienlce  de  volume,  peut  être  complèlemcnl  rcnij)lie  par  un 
proloplasina  homogène  porlant  dans  sa  partie  cenlralc  un  grand 
nondjre  de  divisions  nucléaires  (Pl.  X,  lig.  5,  a].  Par  le  Jiicjndi, 
la  paroi  kysti(pie  de  ces  éléments  est  colorée  en  jaune  verdatre, 
le  proloplasma  en  rouge  vif  homogène  el  réfringent  et  les  granu- 
lations centrales  en  bleu  violacé  foncé.  Ces  grandes  formes  dilatent 
el  remplissent  toute  une  grande  maille  conjonctive  dont  la  trame 
s'est  épaissie  et  refoule  les  noyaux  cellulaires. 

Entre  ces  gros  éléments  enkystés  et  les  toutes  petites  formes 
incluses  dans  les  cellules,  on  trouve  des  formes  intermédiaires  : 
les  unes  d'aussi  grande  taille  que  les  grands  kystes,  mais  dépour- 
vues de  parois  kystiques  et  formées  par  une  large  masse  protoplas- 
mique  parfaitement  ronde  cl  contenant  dans  son  intérieur  de 
grosses  divisions  nucléaires  ;  d'autres  sont  formées  par  une  masse 
proloplasmique  plus  petite  (de  12  a  i5  p.  de  diamètre)  colorée  en 
rose  vif  par  le  Biondi  et  portant  un  noyau  bleu  avec  un  nucléole 
rouge  vif  (Pl.  X,  fig.  /|,  l))  ;  ou  bien  par  un  corps  géométrique- 
ment rond  formé  d'une  double  enveloppe  rigide,  et  d'une  masse 
centrale  nucléée  et  qui  m'a  paru  représenter  une  spore. 

B.  Inoculations  au  cobaye. 

Les  inoculations  ont  été  faites  au  cobaye  de  la  même  façon 
que  pour  les  lapins  et  surtout  dans  la  cavité  intrapérilonéale. 
Nous  avons  obtenu  la  formation  de  granulations  el  de  petites  tu- 
meurs absolument  semblables  au  point  de  vue  macroscopique,  et 
peut-être  proportionnellement  plus  développées  que  chez  le  lapin. 
La  structure  des  grosses  graimlatious  était  identique  à  celle  que 
nous  venons  de  décrire  pour  le  lapin  ;  il  nous  paraît  inutile  d'y 
revenir. 

Mais  nous  avons  obtenu  encore  de  |)cliles  tumeurs  de  la  s»n-facc 
de  la  rate  et  du  foie,  nacrées,  dures.  Lexamcn  /iislolo(/irjuc  de  ces 
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Uimcurs  iioiis  a  luoniré  qu'elles  olaieiil  formées  par  un  lissu  à 
cellules  eoiijonclives  allongées  à  noyau  Irès  volumineux  el  Inni- 
lant  des  sortes  d'alvéoles  conlenanl  des  cellules  irrégulières  à  Irès 
volumineux  noyau  irrégulièrement  arrondi.  C-ellc  disposilion 
appelait  absolument  la  structure  d'un  sarcome  iibroblastiquc. 
Un  certain  nombre  de  ces  grandes  cellules  contenaient  dans  leur 
proloplasma  des  inclusions  caractéristiques  (Fig.  33,  a,  e)  formées 


FiG.  33.  —  Tumeur  d'inoculation  ^n'oduife  dans  la  raie  d'un  cobaye.  —  a,  inclusion  cellu- 
laire (parasite)  ;  b,  b,  cellules  liypertropliiées  ;  c,  inclusion  parasitaire  avec  divisions  nucléaires. 

par  une  zone  hyaline  fortement  colorée  en  rouge  par  le  Biondi  et 
l'éosine,  et  renfermant  un  ou  quatre  corpuscules  prenant  fortement 
l'hématéine. 


C.  Inoculations  au  chien. 

Les  inoculations  sous-cutanées  n'ont  rien  donné,  pas  plus  que 
les  inoculations  inlrave'uieuses. 

Les  inoculations  inirapérilonéales,  au  conti"aire,  ont  donné  des 
résultats  encore  plus  manifestes  que  ceux  du  lapin  et  du  cobaye. 
Chez  plusieurs  chiens  sacrifiés  de  un  mois  à  l[0  jours  après  rin  jec- 
lion,  dans  le  péritoine,  de  5  à  8''=  de  trituration  tamisée  de  reins 
d'hélix,  nous  avons  constaté  des  néoformalions  du  volume  d'un 
grain  de  blé  à  un  haricot  sur  le  péritoine  pariétal,  le  grand  épipbion , 
le  mésentère,  la  surface  inférieure  du  diapbragme.  Chez  un  chien 
sacrifié  au  trentième  jour,  nous  avons  compté  dix-huit  de  ces 
petites  tumeurs  d'un  gris  noirairt;  par  endroits,  très  dures  et  légè- 
rement bosselées. 
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Lear  clutlc  /'ùslolof/i/jiic  sur  des  cou|)('s  nous  a  inonlré,  powr 
U's  plus  volumineuses,  lu  slruclure  lype  d'iui  sarcome  alvéolaiie 
(IM.  \,  lig.  (i).  La  lumeur  esl  formée  eu  ellel  de  travées  conjone- 
lives  consliluées  par  des  cellules  liliroplasiiques  séparées  ou  anas- 
tomosées par  leurs  extrémités  ;  de  ces  travées  partent  d'autres  plus 
minces,  Ibrmées  seulement  d'un  à  deux  rangs  de  cellules  lihro- 
plasti(|ues  plus  jeunes  et  i'ormant  des  subdivisions.  Dans  les 
alvéoles  se  trouvent  des  cellules  qui  présentent  des  l'ormcs  et  un 
volume  très  variables.  Elles  sont  complément  libres  et  entre  elles 
passent  quelques  iibroplastes  tout  à  Tait  jeunes,  avec  lesquels  elles 
présentent  pai-l'ois  de  fines  anastomoses.  Ces  cellules  colorées  par 
le  Biondi  renferment  un  noyau  volumineux  coloré  en  bleu  verdatre 
et  dans  le  proloplasma  coloré  en  rouge  un  élément  de  petit  volume 
ou  assez  volumineux  pour  distendre  la  cellule  ou  refouler  le  noyau. 
Les  plus  petits  de  ces  éléments  sont  formés  par  une  granulation 
rouge  vif  entourée  d'une  zone  réfringente  peu  colorée  ;  la  gra- 
nulation augmente  de  volume,  est  parfaitement  ronde,  homo- 
gène et  peut  présenter  dans  son  intérieur  un  noyau  coloré  en 
bleu  ou  plusieurs  fragments  nucléaires  de  même  teinte.  La  zone 
périphérique  peut  devenir  très  volumineuse  et  la  masse  centrale 
présenter  une  division  en  nombreux  corpuscules.  (Pl.  X,  fig.  6) 
Enfin,  dans  la  plupart  de  ces  cellules  pai'asitées,  il  existe  des  gra- 
nulations (Yuu  piginenl  Jaune  brandi re,  qui  sont  parfois  très  abon- 
dantes. En  certains  points  de  la  tumeur,  comme  chez  le  lapin,  ces 
r/ranulalions  pigmentuires  sont  tellement  abondantes  et  foncées  que 
Con  se  croirait  en  présence  d'un  sarcome  mélanique. 

Mais  l'étude  d'une  de  ces  tumeurs  développée,  chez  un  chien, 
au  niveau  du  mésentère  nous  a  fourni  des  ligures  remarquables 
qui  nous  ont  permis  d'étudier  les  diverses  formes  prises  par  le 
parasite  et  le  développement  des  cellules. 

La  tumeur  était  formée  par  des  fibroblasies  anastomo- 
sés entourant  des  cellules  volumineuses  irréguhères  ou  même 
limitant  des  alvéoles  remplis  par  des  cellules  et  arrivées  à  un  Irès 
haut  degré  d'hypertrophie  et  moulées  les  unes  sur  les  autres  sans 
cire  séparées  par  aucune  libre  conjonctive  (Pl.  X,  fig.  i  et  3). 
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Dans  CCS  grandes  cellules  irrégiilièi  os  à  proLoplasma  nncmcnt 
granuleux  el  à  Irès  gros  noyau,  nous  avons  Irouvé  des  formes  para- 
sitaires de  laillc  variée,  depuis  les  formes  microhieiincs  (Pl.  X, 
lig.  i,  ^/^  jusqu'aux  formes  dépassani  3o  p.  de  diamèire  (IM.  \, 
lig.  a,  ///  . 

Si  l'on  examine  des  coupes  colorées  par  le  Hiondi,  les  for- 
mes microbiennes  apparaissent  colorées  en  rouge  vif  homogène, 
entourées  d'une  zone  réfringente  à  peine  rosée  sur  les  bords  (zone 
hyaline)  ;  à  côté  de  ces  formes  extrêmement  petites  on  trouve  des 
formes  un  peu  plus  grandes  formées  par  une  masse  rose  vif  homo- 
gène de  3  à  7  {J.  de  diamètre  parfaitement  ronde  et  entourée  d'une 
zone  hyaline  qui  l'isole  du  proloplasma  cellulaire  (Pl.  X,  lig.  i, 
b,  b)  ;  cette  granulation  peut  s'étirer  et  subir  une  division  directe 
dans  l'intérieur  de  la  zone  hyaline  (Pl.  X,  fig.  i,  d). 

La  masse  rouge  vif  du  parasite  atteint  un  diamètre  de  8  à  lo  u.  : 
elle  est  entourée  d'une  zone  hyaline  bien  plus  large  et  conlienl  en 
son  centre  un  noyau  coloré  en  bleu  intense  (Pl.  X,  lig.  i,  e)  ou 
des  divisions  nucléaires  de  volume  et  de  nombre  très  variable 
(r,  r).  Cette  division  se  fait  par  un  processus  de  karyokinèse 
(Pl.  X,  fig.  I,  l).  Ces  formes  arrivent  à  un  degré  bien  plus  grand 
de  développement  et  prennent,  y  compris  la  zone  hyaline,  un 
diamètre  dépassant  /|0  [j.:  la  zone  hyaline  est  très  large,  réfrin- 
gente, et  entoure  une  grande  masse  homogène,  colorée  en  rouge 
vif  et  renfermant,  disposées  en  rosace  à  partir  du  centre,  un  nombre 
considérable  de  divisions  nucléaires  arrondies  ou  allongées  et  colo- 
rées en  bleu  intense  (Pl.  X,  fig.  a,  m). 

Nous  devons  signaler  encore,  dans  une  autre  préparation  colorée 
par  l'hématoxyline  et  l'orange,  l'existence,  entre  les  hbroblastes 
repoussés  pour  former  un  alvéole,  de  corps  arrondis  ou  un  peu 
ovalaires  très  volumineux  et  formés  par  une  masse  jaune  orange 
vif,  homogène  et  renfermant  un  nond)re  très  grand  de  noyaux 
icjuds,  de  taille  variable,  colorés  fortement  par  l'hématéine. 
Le  liiondi  colore  la  masse  proloplasmique  en  rose  et  les  fragments 
nucléaires  en  bleu  (Pl.  X,  lig.  3).  On  peut  inleipréler  ces  corps 
comme  une  morulaou  peul-èire  coinnu^  nnc  élaj)e  vers  la  forma- 
tion enkystée. 
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11.  lii<K'iila(iuiis  (l<>  kysles  Lombric. 

Les  kysles  de  grégaiines  moiiocyslidces  qui  se  Irouvenl  dans 
les  lesllciiles  et  la  cavilé  générale  de  l^ombric  oui  élé  inoculés  à 
des  animaux  divers,  eu  particulier  à  la  grenouille,  au  ral  Ijlanc 
et  au  cobaye.  Ces  expériences  sont  de  date  récente  et  nous  les  pour- 
suivons encore.  Toutefois  elles  ont  donné  des  résultats  remar- 
quables que  nous  ne  ferons  que  signaler  ici  rapidement. 

A.  Inoculations  à  la  grenouille. 

11  était  naturel  de  songer  à  inoculer  les  kystes  de  grégarines 
développés  sur  un  animal  à  sang  froid  à  un  animal  également  à 
sang  froid.  Nous  avons  choisi  la  grenouille  et  l'injection  des  kystes 
a  été  faite  dans  le  sac  lymphatique  du  dos  et  dans  la  cavité  péri- 
tonéale. 

Chez  une  rainette  ainsi  injectée  nous  avons  vu  se  développer 
au  bout  d'un  mois  sur  le  côté  droit,  vers  la  partie  médiane  du 
corps,  une  petite  tumeur  du  volume  d'une  tête  d'épingle  qui  trois 
mois  après  l'inoculation,  avait  atteint  le  volume  d'un  gros  grain  de 
blé.  Nous  pratiquâmes  l'ablation  de  cette  tumeur  d'aspect  grisâtre 
et  adhérente  à  la  peau  qui  la  recouvrait. 

L'examen  /mlolofjùjue  nous  a  montré  un  processus  de  néo- 
formation  reproduisant  un  type  de  sarcome  à  cellules  rondes, 
progressant  nettement  vers  la  périphérie  par  la  transformation 
progressive  des  cellules  conjonctives,  et  renfermant  des  vaisseaux 
de  nouvelle  formation. 

L'examen  à  un  fort  grossissement  a  été  du  plus  haut  intérêt. 
On  trouve  dans  la  tumeur  un  nombre  considérable  de  spores  net- 
tement reconnaissables,  à])arois  colorées  en  rose  vif  et  renfermant 
des  spoi-ozoïtes  colorés  en  rouge  avec  un  noyau  d'un  bleu  pur 
éclatant.  Ces  spores  sont  enfermées  dans  une  cellule  conjonctive 
hypertrophiée.  Dans  certaines  d'entre  elles,  les  sporozoïtcs  sont 


î.\OCULATIOi\  DE  SPOROZOAinES  PURS  ao5 

devenus  volumineux  cl  le  k^slc  esl  dislcndu,  comme  prcl  à 
éclater.  On  trouve  on  ellet  des  kystes  vidés  à  parois  non  colorées 
et  dans  leur  voisinage  et  en  des  points  variables  de  la  néoformation, 
on  ol)servc  des  inclusions  cellulaires  typiques  et  constituées  par 
une  masse  protoplasmique  réfringente,  rose  vif,  renfermant  un  ou 
plusieurs  noyaux  d'un  l)leu  pur  éclatant.  Ces  corps  ronds  inclus 
ont  la  même  coloration  et  la  même  structure  que  les  corpS  en 
croissants  contenus  dans  les  spores.  Ils  peuvent  présenler  une 
taille  variable  ;  ils  se  développent  dans  la  cellule,  repoussent  le 
noyau  en  conservant  leur  homogénéité,  leur  réfringence  et  s'en- 
tourent d'une  zone  hyaline.  D'autre  part,  nous  avons  pu  constater 
leur  pénétration  dans  l'intérieur  des  cellules  de  l'épiderme  adhé- 
rant à  la  tumeur,  laquelle  était  sous-cutanée. 

On  peut  donc  saieir  ici  avec  la  plus  grande  netteté  le  dévelop- 
pement du  corps  en  croissant  dans  la  spore,  sa  sortie  de  la  spore 
et  sa  pénétration  dans  la  cellule  déjà  irritée  par  la  présence-des 
kystes  dans  le  tissu  conjonctif.  Le  corps  en  croissant  prend  alors 
une  forme  ronde  et,  devenue  endogène,  se  développe  au  même 
titre  et  sous  le  même  aspect  que  klossia  chez  le  chien  et  que  les 
parasites  intracellulaires  des  tumeurs  humaines. 

B.  Inoculations  au  rat. 

Des  kystes  de  grégarines  de  Lombric  dilués  dans  un  peu  d'eau 
ont  été  inoculés  avec  une  seringue  de  Pravaz  dans  les  testicules  de 
rats  blancs.  Nous  avons  obtenu  des  résultats  intéressants  mais 
leur  étude  n'est  pas  encore  suffisamment  avancée  pour  être  rap- 
portée ici. 

Si  l'on  jette  un  coup  d'œil  sur  l'ensemble  des  recherches  suc- 
cinctement rapportées  dans  toute  cette  partie  expérimentale,  nous 
voyons  que  certains  animaux  porteurs  d'une  espèce  de  sporo- 
zoaires  connue  peuvent  présenler  des  tumeurs  dans  lesquelles  on 
retrouve  ces  mômes  formes  parasitaires.  Ces  tumeurs  spontanées 
sont  en  outre  inoculables  et  les  tumeurs  d'inoculation  ont  la  même 
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slrucliiro  cl  prusonleiit  les  111011108  parasites  que  les  liiineiirs  pri- 
iiiilives. 

Ces  coiisidéralioiis  s'appliquent  aux  tumeurs  mali^nies  des 
animaux  et  de  l'homme  à  parasitisme  indéterminé  (comme  espèce) 
et  (jui  peuvent  être  inoculées  non  seulement  à  l'iiomme  m:ii.>  à 
divers  aniniiiux  :  on  peut  retrouver  dans  leur  intérieur  des  élé- 
ments parasitaii'cs  identiques  à  ceux  de  la  tumeui-  liumaine. 

Pour  démontrer  la  réalité  absolue  du  rôle  pathogène  des  spo- 
rozoaires  contenus  dans  ces  tumeurs  il  aurait  fallu  pouvoir  les 
cultiver  et  reproduire  la  tumeur  par  inoculation  des  cultures. 

Mais  nous  avons  remplacé  les  cultures  par  les  inoculations  de 
sporozoaires  isolés  à  l'état  de  pureté  (coccidie  ovii'orme,  klossia, 
kystes  du  Lombric),  et  ces  inoculations  dans  le  tissu  conjonclifont 
été  suivies  du  développement  de  tumeurs  d'aspect  sarcomateux  à 
cellules  hypertrophiées  ou  même  d'aspect  carcinomaleux,  renCer- 
mant  les  stades  les  plus  variés  des  sporozoaires,  donnant  la  repré- 
sentation structurale  et  parasitaire  des  tumeurs  humaines  avec 
ce  fait,  d'une  énorme  importance,  que  l'on  peut  suivre  d'uiiefaçon 
précise  la  transformation  des  sporozoïtes  en  des  inclusions  cellu- 
laires de  forme  variable  suivant  la  période  de  leur  développement. 
Ces  inoculations  nous  montrent  en  outre,  ainsi  que  nous  l'avions 
déjà  énonce,  que  la  structure  de  la  tumeur  est  en  rapport  avec  la 
structure  même  du  tissu  dans  lequel  est  ensemencé  le  sporozoaire  et 
qu'elle  peut  devenir  mixte  par  sa  progression  aux  tissus  voisins. 

La  structure  de  la  tumeur  n'a  donc  aucune  valeur  générale 
au  point  de  vue  pathogénique  :  le  parasite  est  tout  et  son  élude 
nous  permet  de  comprend l'c  le  développement,  sous  son  in- 
fluence, des  productions  néoplasiques. 

Mais  si  nous  avons  acquis  des  notions  précises  sur  la  mor- 
phologie, la  structure,  l'évolution  du  |)arasite,  nous  sommes 
complètement  ignorant  au  sujet  du  degré  de  son  action  palho- 
gène,  c'est-à-dire  de  sa  virulence  cl  des  conditions  qui  la  favorisent. 
iNous  avons  déjà  cependant  fait  remar([uer  (pi'il  exist(>  un  rapport 
non  douteux  entre  la  forme  évolutive  revêtue  parle  parasite  dans 
la  tumeur  et  l'évolution  plus  ou  moins  maligne  de  cette  dernière. 
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Plus  le  cycle  évoliilir  favorise  la  puIlLilalioii  des  jiarasilcs  el 
leur  vie  eudocellulaire  el  |)lus  la  malii^nilé  est  considérable.  C'est 
ce  qui  se  produit  pour  les  luiueurs  où  les  formes  parasitaires  se 
développent  suivant  des  cycles  asporulé  de  très  petite  taille  et,  par 
suite,  se  uudliplienl  avec  intensité  el  où  une  seule  cellule  peut 
reideruier  jusqu'à  0  et  8  de  ces  parasites. 

Il  est  vrai  que  la  nature  du  cycle  n'iuq)li(pie  pas  une  question 
de  virulence,  et  le  développement  plus  rapide  des  parasites, 
l'énorme  aïK/inentalioii  de  leur  nombre  pourraient  explicpier  la 
marche  plus  aiguë  du  néoplasme. 

La  question  de  virulence  ne  peut,  à  l'heure  actuelle,  cire  résolue 
direclement;  mais,  d'après  l'évolution  memedes  parasites  dans  les 
cellules,  nousavonsdes  indications  qui  nous  permettent  de  penser 
que  les  sporozoaires  n'agissent  pas  sur  les  tissus  absolument  de 
la  même  façon  que  les  microbes  pathogènes.  Ainsi  que  nous  le 
verrons  plus  loin,  ce  sont  de  véritables  parasites  qui  se  déve- 
loppent aux  dépens  des  éléments  de  nos  tissus,  mais  lentement 
et  sans  les  léser  d'emblée  dans  leur  vitalité. 
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L'élude  que  nous  avons  faite  des  parasites  des  tumeurs 
humaines  et  de  leurs  rapports  avec  les  tissus,  mais  surtout  les 
recherches  que  nous  avons  exposées  dans  notre  deuxième 
partie,  nous  amènent  tout  naturellement  à  rilistogénèse  des 
l limeurs  malignes. 

Une  conclusion  se  dégage  de  nos  recherches  morphologiques: 
les  tumeurs  malignes  de  l'homme, [cancers  et  sarcomes,  sont  dues 
à  la  présence  et  à  la  pullulation  dans  les  tissus  d'un  parasite  de 
l'ordre  des  sporozoaires. 

Dans  quels  tissus  se  fait  le  développement  de  ce  parasite? 
Comment  agit-il  sur  ces  derniers  pour  produire  ces  structures  si 
spéciales  qui  caractérisent  les  tumeurs  malignes?  C'est  ce  que 
nous  devons  examiner. 

Pour  atteindre  plus  sûrement  notre  hut  il  est  nécessaire  d'al- 
ler du  simple  au  composé.  Les  conditions  d'étude  les  plus  simples 
se  trouvent  réalisées  dans  les  tumeurs  spontanées  produites  par 
certains  sporozoaires  hien  connus. 

La  coccidie  oviforme  du  lapin  peut  provo(|uer  des  tumeurs 
dans  le  foie  et  sous  la  peau.  Pour  ce  qui  regarde  les  tumeurs  du 
foie  nous  avons  étudié  longuement  leur  processus  et  nous  avons 
vu  que,  primitivement  épilhélial,  il  devenait  ensuite  conjonctif.  Le 
parasile  à  l'état  de  granulations  provoque  l'irrilalion  du  canali- 
cule  ol  sa  proliréralion  papilloinalcuse  :  après  (pi'il  a  péiiélrédans 


les  cellules  augmentées  en  nombre,  il  s'accroU,  et,  îi  mesure,  les 
cellules  s'hyperlropliient,  deviennent  monstrueuses  jusqu'à  ce 
(qu'elles  dégénèrent  ou  éclatent  lorsque  le  parasite  s'est  développé 
au  point  de  réduire  leur  proloplasma  à  une  pellicule  et  le  noyau 
à  un  mince  croissant. 

La  prolifération  ne  marche  bientôt  plus  de  pair  avec  l'hypertro- 
phie car,  envahies  presque  toutes  à  la  fois  par  le  parasite,  les  cel- 
lules succombent  en  même  temps  ou  bien  celles  qui  sont  restées 
saines  sont  étouffées  par  l'énorme  développement  des  cellules  para- 
sitées. Une  fois  l'épilhélium  détruit,  les  kystes  demeurent  au  centre 
du  canal  réduit  à  une  cavité  conjonctive.  Mais  des  formes  jeunes 
envahissent  les  cellules  conjonctives,  provoquent  leur  multiplica- 
tion et  leur  hypertrophie  et  aboutissent  à  ces  cellules  géantes  ren- 
fermant toutes  les  formes  évolutives  de  C.  oviforme  depuis  les 
fines  granulations  jusqu'au  kyste  le  mieux  formé.  Ces  cellules 
géantes  ne  jouent  pas  le  rôle  de  corps  phagocytaire  mais  de  ter 
rain  de  développement  pour  le  parasite  ;  elles  représentent  un 
mode  de  réaction  de  la  cellule  conjonctive  aboutissant  sous  l'in- 
fluence du  parasite  au  summum  de  l'hypertrophie.  Elles  se  désa- 
grègent, les  kystes  tombent  dans  les  mailles  conjonctives  qui 
finissent  par  dégénérer  et  il  se  forme  une  masse  centrale  caséi- 
forme  remplie  de  kystes  libres.  En  dehors  de  ces  cellules  géantes, 
des  formes  jeunes  parasitaires  se  développent  entre  deux  fibres  con- 
jonctives, les  distendent,  et  arrivent  à  la  forme  enkystée  jusqu'au 
moment  où  leur  prison  fibreuse  dégénère  et  oïjl  elles  rejoignent  la 
masse  centrale.  Et  de  plus  en  plus  vers  la  périphérie,  les  cellules 
conjonctives  embryonnaires  sont  irritées  par  l'infiltration  parasi- 
taire et  se  transforment  soit  en  cellules  épilhéloïdes  et  plus  tard 
en  cellules  géantes,  soit  en  fibroblasles  et  plus  tard  en  réseau  con- 
jonclif. 

Celle  lumeur  qui  esl  cVahord  un  épilhéliome  devienl  donc  une 
lunieur  purement  conjonctive. 

L'inverse  se  produit  dans  les  tumeurs  sous-cutanées  où  la 
liiineur  conjonctive  primitive  se  complique  d'une  lésion  épilhé- 
hale  qui  ne  se  distingue  des  tumeurs  épithéliales  humaines  que 
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par  la  plus  grande  rareté  des  formes  parasitaires.  Lorsque  la 
tumeur  conjonctive  qui  contient  les  coccidies  enkystées  atteint 
la  zone  épidermicjue,  les  eellnles  prolifèrejit  au  niveau  de  la 
couche  des  cellules  cylindi  iques  et  en  même  temps  les  cellules 
malpigliiennes  de  nouvelle  formation  s'iiypertropliient.  Dans 
certaines  de  ces  cellules,  les  plus  volumineuses,  et  dans  la  zone 
où  l'hypertrophie  cellulaire  est  plus  considérahle  et  plus  géné- 
rale, on  trouve  des  dispositions  cellulaires  qui  aboutissent  à  la 
formation  d'un  globe  épidermique.  Or,  nous  avons  vu  qu'au 
centre  de  ce  globe,  dans  la  cellule  centrale,  existent  des  formes 
variables  de  coccidie  oviforme  (Pl.  IX,  fig.  2).  Le  parasite, 
d'abord  de  très  petit  volume,  distend  peu  à  ])eu  la  cellule  dont  on 
reconnaît  le  noyau,  et  cette  cellule  globuleuse  fortement  hyper- 
trophiée repousse  à  son  tour  excentriquement  les  cellules  avoisi- 
nantes,  les  déprime  en  forme  de  croissant  à  la  façon  dont  procède 
le  parasite  vis-à-vis  du  noyau  de  la  cellule-hôte. 

Nous  voyons  donc  chez  un  même  animal  des  formes  parasi- 
taires identiques  produire,  en  divers  points,  des  tumeurs  de  struc- 
ture diverse,  mais  cette  diversité  s'explique  simplement  par  la 
structure  du  tissu  dans  lequel  s'est  développé  ce  parasite.  D'autre 
part,  dans  une  même  tumeur,  la  stucture  peut  être  variable, 
suivant  les  points,  parce  que  le  parasite  peut  pénétrer  d'un  tissu 
dans  l'autre,  de  l'épithélium  dans  le  tissu  conjonctif. 

Mais,  quel  que  soit  ce  tissu,  conjonctif  ou  épithéUal,  ses 
éléments  subissent  pour  former  la  tumeur  un  processus  de 
prolifération  et  d'hypertrophie  et,  si  ces  éléments  peuvent  prendre 
des  formes  variables,  ces  formes  sont  toujours  en  rapport  avec 
révolution  morbide  ordinaire  du  tissu.  C'est  ainsi  que  la  cellule 
conjonctive  peut  devenir  par  irritation  de  voisinage,  soit  un 
fibroblaste,  soit  une  cellule  pseudo-épithéliale  (épithélioïde), 
soit  une  cellule  géante  par  irritation  directe  du  parasite  inclus, 
tout  aussi  bien  que  dans  un  processus  irritatif  produit  par  l'acti- 
nomycosc,  la  tuberculose,  etc.  Ce  processus  morbide  de  l'élément 
cellulaire  a  un  terme  qui  se  marque  par  sa  destruction  et  la  for- 
mation de  points  de  dégénérescence  où  la  désagrégation  cellulaire 
aboutissant  à  la  formation  de  cavités  remplies  de  matière  caséeuse. 
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Les  lumcurs  (ri/ioculalion  nous  iiioiilrciiL  les  mêmes  faits  mais 
en  se  rapprochant  davantage  de  la  structure  des  tumeurs  malignes 
de  l'homme.  Sous  l'inlluence  du  développement  du  parasite 
suivant  un  cycle  évolutif  plus  rapide  et  le  plus  souvent  asporulé 
il  se  produit  des  phénomènes  de  prolifération  et  d'hypertro- 
phie qui  aboutissent  à  la  formation  d'une  tumeur  dont  on  peut 
suivre  tous  les  chaînons  du  développement.  On  voit  que  tous 
les  éléments  des  tumeurs  développées  après  inoculation  dans 
le  tissu  conjonctif,  dérivent  uniquement  des  cellules  conjonctiA'es 
irritées  parle  parasite. 

Dans  les  stades  de  début  les  cellules  parasitées  hypertrophiées 
sont  réunies  les  unes  aux  autres  par  de  fins  filaments  anastomosés 
cl  reliées  à  des  iibroblastes,  à  des  cellules  conjonctives  non 
parasitées,  et  qui  poursuivent  leurs  transformations  normales  en 
fibres  conjonctives.  Sous  l'influence  du  développement  du  parasite 
dans  les  cellules,  celles-ci  perdent  leurs  prolongements,  leurs 
bords  s'arrondissent  et  on  a  ainsi  des  cellules  libres,  irrégulières, 
volumineuses,  se  moulant  les  unes  sur  les  autres  et  renfermant 
une  ou  plusieurs  formes  parasitaires  plus  ou  moins  développées 
(Pl.  X,  fig.  I  et  2).  C'est  le  type  parfait  d'un  processus  sarcoma- 
teux qui  peut  être  très  voisin  du  carcinome.  La  progression  se  fait 
constamment  du  tissu  sarcomateux  au  tissu  conjonctif  sain  au  fur 
et  à  mesure  que  les  parasites  se  reproduisent  et  envahissent  le 
tissu  normal. 

La  cellule  cancéreuse  peut  avoir  cependant  dans  ces  tumeurs 
l'aspect  de  la  cellule  dite  épilliéliale  typique,  c'est-à-dire  de  la  cel- 
lule irrégulière  à  gros  noyau,  à  protoplasma  finement  granuleux 
et  renfermant  des  inclusions  de  forme  et  de  volume  variables 
(Pl.  X,  fig.  i  et  2). 

La  tumeur  cancéreuse  n'est  donc  qu'un  simple  processus 
d'irritation  d'un  ou  de  plusieurs  tissus  sous  l'inlluence  du  déve- 
loppement de  parasites  sporozoaires. 

C'est  dire  que  les  éléments  qui  composent  la  tumeur  ne  diffèrent 
en  rien  des  éléments  des  tissus  chroniquement  enflammés  sous  Vin- 
fluence  d'une  cause  qui  n'est  pas  le  virus  cancéreux. 

Sous  l'influence  des  parasites  du  cancer  les  éléments  cellu- 
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luii-os  ne  subissent  d'aulrcs  Irunslbiniulions  (|ue  celles  qui  sont  en 
rapport  avec  leur  évolution  morhide  ordiiiuire  et  l'aspect  n'eu 
est  reudu  dillereut  (pie  parce  que  la  cause  de  l'iullaunualiou 
poursuit  son  développement  daus  l'intérieur  des  éléments  eux- 
mêmes  et  peut  y  atteindre  un  volume  considéiable  qui  les  dé- 
lorme.  Mais  cette  diflerence  n'est  pas  essentielle  puisque,  si  l'on 
fait  abstraction  des  formes  parasitaires,  il  n'est  plus  possible  de  la 
découvrir. 

D'Arcy  Power  avait  déjà  fait  des  reclierclics  très  intéressantes 
dans  cette  voie. 

Provoquant  des  irritations  chroniques  simples  de  surfaces 
épitliéliales  et  établissant  une  comparaison  entre  ces  tissus  chro- 
niquement  enllammés  et  l'épitliélioma,  il  ne  constate  aucune 
différence  au  point  de  vue  de  lliyperlropkie  et  de  la  prolifération 
cellulaires.  Les  tissus  simplement  enflammés  ne  diflerent  des 
tissus  cancéreux  que  par  l'absence  des  corps  inclus. 

Quoique  non  convaincu  de  la  nature  parasitaire  de  ces  inclu- 
sions, d'Arcy  PoAver  se  demande  cependant  si  elles  ne  joueraient 
pas  le  rôle  de  cause  irritante.  Mettant  en  contact  un  épitliélium 
légèrement  enflammé  avec  une  tumeur  cancéreuse  (dans  le  vagin 
d'une  chienne)  il  trouve,  à  la  coupe  de  l'épi thélium  du  vagin, 
dans  les  cellules  hypertrophiées  et  proliférées,  des  corps  inclus 
identiques  à  ceux  de  la  tumeur. 

Voyons  si  ces  notions  sont  applicables  aux  tumeurs  malignes 
de  r homme. 

Pour  cela  nous  devons  examiner  successivement  les  trois 
grands  types  de  tumeurs  malignes  :  épithéliome,  carcinome, 
sarcome. 

î.  Épitliéliome. 

Si  nous  prenons  comme  type  un  épitliéliome  de  la  peau,  par 
exemple,  nous  allons  retrouver  la  structure  que  nous  avons 
décrite  poui-  la  tumeur  cutanée  du  lapin  et  constituée  pat-  la 
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proliférai  ion,  riiypcrlropliic  ol  la  dogénércsccncc  de  la  cellule 
malpigliieniie  en  rapport  avec  le  développement  des  parasites 
dans  son  intérieur  ou  dans  son  voisinage.  Il  est  à  remarquer 
combien  les  sporozoaires  aiment  les  cellules  éplthéliales  ;  celles-ci 
constiluent  leur  habitat  de  prédilection  qu'il  s'agisse  de  la  peau 
ou  surtout  des  muqueuses  ou  des  glandes. 

La  prolifération  se  fait  au  niveau  des  cellules  cylindriques 
qui  reposent  sur  le  derme  ;  elles  ne  forment  plus  une  couche 
régulière  mais  sont  lassées  les  unes  contre  les  autres  en  plusieurs 
rangs  irréguliers,  et  présentent  de  nombreuses  figures  de  karyo- 
kinèse.  Elles  subissent  une  transformation  rapide  en  cellule  mal- 
pighienne  de  petit  volume,  puis  l'hypertrophie  survient  rapide- 
ment. La  cellule  qui  a  été  pénétrée  par  un  parasite  jeune  se 
distingue  bientôt  des  autres  par  son  hypertrophie,  mais  elle 
conserve  toujours  son  type  précis  de  cellule  malpighienne.  Elle 
subit,  semble-t-il  d'abord,  une  surexcitation  de  sa  nutrition  qui 
augmente  fortement  son  volume  et  lui  donne  une  apparence 
globuleuse.  Mais  la  cellule  épidermique  est  résistante,  coriace  ;  elle 
ne  cède  que  lentement  devant  l'action  irritante  du  parasite,  quoi- 
que le  processus  de  prolifération  exagérée  la  rende  plus  vulné- 
rable. 

Celait  nous  explique,  en  partie,  pourquoi  les  épithéliomas  de 
la  peau  présentent  une  évolution  relativement  lente  :  il  peut 
s'écouler  longtemps  avant  que  le  parasite,  mal  nourri,  ait  distendu 
au  maximum  la  cellule  épidermique  hypertrophiée  :  à  ce  moment 
ce  qui  reste  de  celle-ci,  refoulé  à  la  périphérie,  fait  au  parasite 
une  gaine  chitineuse  qui  l'isole  complètement.  Mais  déjà,  dès  le 
début  du  processus  hyperlrophique,  la  cellule-hôte  avait  repoussé 
et  comprimé  sur  l'ensemble  de  l'épithélium  les  cellules  qui 
l'entouraient,  de  façon  à  leur  donner  une  forme  en  croissant,  un 
aspect  de  plus  en  plus  dense  et  homogène,  qui  les  fait  ressem- 
bler a  des  cellules  en  desquamation.  C'est  là  le  rjlohe  épider- 
mique. 

On  peut  suivre  sur  des  coupes  hislologiqucs  loutcs  les  étapes 
de  formation  de  ces  globes.  Au  début  le  parasite  a|)paraU  sous  sa 
forme  microbienne  (ju  i\r.  granulation  dans  une  ccllnli'  (pii 
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s'hypcrtropliic  ;  les  cellules  voisines  sont  à  peine  un  peu  aplalies 
et  tendent  à  former  une  sorte  de  cercle  autour  de  la  ecllule-hôle 
augmentée  de  volume.  Le  parasite  s'accroît  et  la  cellule  s'iiyper- 
iropliie  au  maximum  sous  la  double  iiiHuence  de  l'augmentation 
de  volume  du  pai-asile  et  de  l'irritation  nuti  itive  qu'il  provoque  ; 
et  comme  le  parasite  a  une  forme  ronde,  la  cellule  est  elle- 
même  ronde,  globuleuse,  ses  filaments  de  passage  s'aplatissent 
et  disparaissent  même  complètement  en  certaines  parties.  Les 
cellules  voisines  sont  comprimées  et  déformées  en  croissant  par 
suite  de  la  pression  régulièrement  excentrique  de  la  cellule  parasitée 
et  cette  déformation  s'accroît  tant  que  se  fait  l'évolution  du  pa- 
rasite jusqu'au  moment  où  ces  cellules  sont  complètement  aplaties 
et  cliitinisées  au  même  titre  qu'une  cellule  cornée  (Pl.  XI,  fig. 
1 4 ,  1 5) .  Il  peut  se  développer  deux  parasites  dans  la  même  cellule 
qui  prend  dès  lors  une  forme  allongée  et  donne  cette  configuration 
à  l'ensemble  du  glode  épidermique  (Pl.  XI,  fig.  iG).  Lorsque  le 
parasite  a  atteint  son  maximum  de  développement,  la  cellule-hôte 
dégénère  et  le  parasite  se  trouve  en  liberté  au  centre  des  cellules 
en  croissant  qui  forment  une  sorte  de  coque.  Si  l'on  a  affaire  à  un 
parasite  qui  possède  un  grand  développement  de  sa  zone  hyaline, 
celle-ci  remplit  tout  l'intérieur  de  cette  coque  et  sur  des  coupes 
colorées  au  picrocarmin,  elle  apparaît  en  jaune  vif  présentant  au 
centre  les  parties  protoplasmiques  et  nucléaires  colorées  en  rouge. 

Il  existe  des  globes  épidermiques  d'apparence  très  compli- 
quée mais  leur  formation  peut  être  suivie  et  interprétée  avec  la 
même  netteté  que  pour  les  globes  épidermiques  simples.  Ils  sont 
dus  au  développement  d'un  parasite  dans  plusieurs  cellules 
contiguës  ou  voisines  :  un  globe  épidermique  se  développe  pour 
le  compte  de  chacune  d'elles  mais,  par  pression  réciproque,  leur 
coque  s'aplatit  et  paraît  commune,  pour  une  part,  à  tous  les  deux. 

Le  parasite  fait  donc  un  long  séjour  dans  la  cellule  épilhcliale. 
En  outre,  comme  obstacle  à  la  propagation  du  cancer,  les  formes 
jeunes  de  reproduction,  sorties  par  exemple  des  globes  épider- 
miques, trouvent  toujours  devant  elles  une  barrière  énerf/iqnc 
jornu'e  par  la  :(>n<'  ilc  prolifération  profonde.  Aussi  la  luineiu' 
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pourra-l-cllc  avoir  pciulaiil  longlcnips  une  évolution  sUiclemcnl 
épilhclialc.  quoicpic  devant  la  poussée  des  cellules  il  se  forme 
des  bovaux  épitliéliaux  qui  s'enfoncent  profondément  dans  le 
derme. 

L'invasion  du  tissu  dermique  pourra  toutefois  se  produire 
avec  rapidité  sous  l'inlluence  par  exemple  d'un  parasite  à  repro- 
duction intense  ou  dont  la  virulence  amène  la  dégénération 
rapide  de  la  cellule  ;  ce  parasite  arrive  ainsi  à  pouvoir  dominer 
le  processus  de  prolifération. 

L'invasion  du  tissu  conjonctif  dermique  se  fait  surtout  par 
les  pointes  épitliéliales  étranglées  qui  pénètrent  profondément 
dans  le  derme;  ce  sont  là  de  véritables  colonies  de  cellules 
malpigbiennes  dépourvues  de  cette  barrière  basale  eiïlcace  grâce 
à  sa  prolifération  énergique.  Les  cellules  épitliéliales  adultes  y 
sont  en  contact  direct  avec  le  tissu  conjonctif  et  on  observe  même 
une  pénélration  réciproque  de  ces  deux  tissus. 

Les  parasites  développés  dans  plusieurs  des  cellules- limite  les 
vacuolisent,  les  détruisent  ;  ils  se  trouvent  en  contact,  par  leurs 
formes  jeunes,  avec  le  tissu  conjonctif,  et  l'on  peut  assister  à  la 
pénétration  du  parasite  du  tissu  épithélial  dans  le  tissu  conjonctif 
(de  même  qu'en  certains  points  on  peut  observer  l'inverse), 
sous  forme  d'une  granulation  ou  d'une  masse  amiboïdc  qui 
refoule  d'abord  la  cellule  épithéliale  puis  la  pénètre. 

La  cellule  conjonctive  réagit  alors  de  la  même  façon  que  dans 
les  tumeurs  du  foie  du  lapin.  Partie  de  la  cellule  embryonnaire, 
elle  évolue  vers  deux  types  adultes  :  la  cellules  parasitée  aboutit 
à  la  cellule  épitliéloïde  ou  à  la  cellule  géante,  les  cellules  avoisi- 
nantes  non  parasitées  aboutissent  au  fibroblaste  et  au  tractus 
conjonctif.  Les  cellules  géantes  peuvent  devenir  très  fréquentes  et 
atteindre  un  très  grand  volume,  présenter  lo,  30,  3o  noyaux 
dans  leur  intérieur  ;  dans  leur  protoplasma  on  trouve  des  formes 
parasitaires  variables,  formes  cellulaires,  formes  enkystées,  spores 
(voir  Pl.  Vm,  fig.  5  ;  voir  Fig.  /,  ;  Fig.  5). 

L'épilbéliome  est  donc  constitué  par  la  prolifération  et  l'by- 
pertropbie  des  cellnles  épilbéliales,  sous  l'inlluence  d'un  parasilc. 
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Mais  la  zone  d'action  du  parasite  n'est  pas  fatalement  limitée  à 
l'épi tliélium  ;  elle  peut  s'étendre  au  tissu  conjonctir.  Ce  dernier, 
comme  l'cpitliélium,  réagit  devant  le  parasite  comme  dans 
d'autres  processus  inllammatoires  non  cancéreux. 

L'épi Ihéliome  est  donc  une  tumeur  qui  peut  être  purement  épi- 
théUale  ou  mixte  et  qui  ne  présente  rien  autre  de  spécifique  que  le 
parasite  qu'elle  contient. 

II.  Cancer  glandulaire  et  carcinome. 

La  cellule  glandulaire  est  bien  dilï'érentc  de  la  cellule  malpi- 
gliienne  au  point  de  vue  de  sa  constitulion  et  de  son  activité  fonc- 
tionnelle et  par  suite  nutritive.  Les  cellules  qui  constituent  l'épi- 
lliélium  des  glandes  sont  formées  d'un  gros  noyau  riche  en 
chromaline  et  d'un  protoplasma  mou,  succulent,  fortement  gra- 
nuleux, facile  à  pénétrer  et  à  léser.  Autant  le  milieu  épidermique 
est  relativement  peu  favorable  au  développement  rapide  du  para- 
site, autant  la  cellule  glandulaire  offre  à  ce  dernier  un  milieu  où 
sa  nutrition  sera  abondante  et  sa  reproduction  excitée.  Aussi 
avons-nous  vu  que  c'est  dans  les  cancers  glandulaires  que  l'on 
trouve  les  parasites  en  plus  grand  nombre  et  les  cycles  évolutifs 
particulièrement  rapides  (formes  micrococciques,  granulations, 
cycles  asporulés  à  mérozoïtes...). 

La  prolifération  cellulaire  va  donc  se  faire  dans  l'épilliélium 
glandulaire  avec  une  grande  activité,  mais  nous  ne  trouvons 
plus  ici,  ou  tout  au  moins  au  même  degré,  cette  matrice  basale 
qui  servait  au  niveau  de  l'épidcrme  de  ligne  énergique  de  défense. 
La  membrane  basale  glandulaire  ne  peut  pas  opposer  de  résistance 
sérieuse  à  la  pénétration,  dans  le  tissu  conjonctif,  de  parasites  et  de 
cellules  la  prolifération  désordonnée. 

11  en  résulte  la  production  de  cette  forme  de  cancer  désignée 
sous  le  nom  de  carcinome. 

Le  carcinome  est  constitué  en  effet  par  l'existence  d'alvéoles 
remplis  de  cellules  irrégulières  et  limités  pai-  des  Iractus  con- 
jonclifs  d'épaisseur  extrêmement  variable  :  ceux-ci  diminuent 
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dans  le  carcinome  cncépliuloïdc,  à  un  Ici  poiiiL  que  lu  dislinclion 
d'avec  le  sarcome  peut  devenir  quasi  impossible. 

La  démonslralion  de  la  Iransformalion  de  l'alvéole  épilliclio- 
mateux  primitif  en  alvéole  carcinomateux,  c'est-à-dire  le  déhul 
épithélial  du  carcinome,  ne  fait  plus  aucun  doute,  en  particulier 
depuis  les  recherches  précises  de  Malassez.  Mais  la  cellule  carcino- 
mateuse  est-elle  demeurée  un  descendant  épithélial  ou  bien  ne  peut- 
elle  résulter  de  l'irritation  de  la  cellule  conjonctive  ?  Tel  est  le  point 
qui  est  aujourd'hui  en  discussion  et  dont  la  solution  permettra 
de  résoudre  la  question  de  la  nature  et  de  la  provenance  unique 
ou  multiple  de  la  cellule  cancéreuse,  dite  cellule  épilhcUale. 

Pour  cela,  il  est  indispensable  d'étudier  le  carcinome  dans  sa 
partie  périphérique,  c'est-à-dire  dans  sa  zone  de  progression. 

En  ces  points,  l'alvéole  jeune  est  composé  de  cellules  irrégu- 
lières de  volume  très  variable  à  gros  noyau  et  d'une  enveloppe 
formée  d'éléments  conjonctifs  également  variables  dans  leur 
volume  et  dans  leur  forme  (Figure  3/i). 

Les  cellules  du  centre  de  l'alvéole  sont  les  plus  volumineuses  ; 
elles  ont  leurs  contours  irréguliers  mais  arrondis  et  renferment 
les  formes  parasitaires  les  plus  volumineuses  (Figure  34,  m); 
quelques-unes  même  ont  pu  aboutir  à  une  dégénérescence  com- 
plète. A  mesure  que  l'on  se  rapproche  de  la  périphérie  de  l'alvéole, 
les  cellules  sont  moins  volumineuses  et  moins  claires,  les  gra- 
nulations protoplasmiques  sont  plus  abondantes,  et  les  formes 
parasitaires  sont  de  petite  taille  (surtout  les  formes  microbiennes 
et  des  granulations).  Enfin  tout  à  fait  à  la  périphérie  (Figure  3/i ,  c), 
les  cellules  sont  plus  serrées,  tassées  les  unes  contre  les  autres, 
de  petite  taille,  et  les  figures  de  karyokinèse  sont  plus  abondantes. 

La  prolifération  cellulaire  se  fait  donc  au  niveau  de  la  péri- 
phérie de  l'alvéole. 

Mais,  ce  qui  doit  nous  arrêter  surtout,  ce  sont  les  rapports  de 
ces  cellules  avec  le  tissu  conjonctif.  Les  cellules  reposent  directe- 
ment sur  une  fibre  conjonctive  jeune,  et,  si  on  étudie  les  coupes  à 
un  fort  grossissement,  on  voit  qu'entre  les  cellules  cancéreuses 
pénèircnl  des  figures  cellulaires  éloilées  anastomosées  entre  elles 
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(Figure  3.''i,  d,  d)  el  arrivant  jusque  vers  le  centre  de  l'alvéole. 
Ces  cellules  éloilées  sont  en  relations  anaslonioliques  avec  les 
•es  conjonctives  de  la  paroi  alvéolaire  ;  elles  représentent  donc 
des  cellules  conjonctives  jeunes.  Mais  elles  ne  présentent  pas 
seulement  des  rapports  avec  les  fibres  conjonctives  :  lorsqu'on 
examine  des  points  de  la  périphérie  de  l'alvéole  où  les  cellules 
cancéreuses  sont  peu  tassées,  on  voit  que  ces  dernières  présentent 


FiG.  3/|.  —  Structure  de  l'alvéole  de  la  périphérie  d'un  carcinome  du  sein.  —  a,  a,  cellules 
conjonctives  jeunes  ;  b,  fibres  conjonclives  fasciculées  mais  encore  en  partie  fibrobiastiquos  ; 
C,  c,  cellules  jeunes  de  la  périphérie  de  l'alvéole,  petites,  lassées;  d,  d,  cellules  étoilécs; 
m,  cellules  hypertrophiées  du  centre  de  l'alvéole  ;  c,  v,  vaisseaux  do  nouvelle  formation. 


des  bords  irréguliers  d'où  partent  de  fins  prolongements  fibril- 
laires  qui  vont  s'unir  aux  cellules  conjonclives  étoilées  intermé- 
diaires. Par  des  recherches  attentives,  on  arrive  à  trouver  tous 
les  stades  entre  la  cellule  conjonctive  étoilée  non  parasilée.  la 
cellule  cancéreuse  périphérique  ([ui  contient  un  parasite  jeune 
et  à  prolongements  fibrillaires,  et,  enfin,  la  cellule  cancéreuse  hy- 
pertrophiée et  libre. 

Le  carcinome  a  donc  pu  avoir  un  début  épiihélial.  mais 
une  fois  le  carcinome  constitué,  la  cellule  dite  épiihéliale  des  nou- 
veaux alvéoles  du  carcinome  est  d'origine  conjonclive. 
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^  oilà  pourquoi  le  processus  de  proliféraliou  des  cellules  de 
l'alvéole  carcinomaleux  se  fait  toujours  à  la  pcripliérie  de  l'alvéole, 
et  c'est  en  raison  de  cette  prolilcraliou  qu'il  faul  interpréter  l'as- 
pect que  présente  le  tissu  conjonctif  à  la  périphérie  de  la  tumeur. 
En  allant  en  eflet  de  la  paroi  alvéolaire  vers  les  tissus  sains  on 
rencontre  la  cellule  cancéreuse  ayant  encore  quelques  anastomoses 
conjonctives,  les  cellules  étoilées  anastomosées,  les  fibroblastes 
réunis  par  des  fibrilles,  et  formant  par  places  des  tractus  épais, 
des  fibres  conjonctives  adultes  à  mailles  lâches  et  enfin  une  zone 
de  cellules  embryonnaires  qui  forment  une  véritable  couronne  a  la 
périphérie  de  la  tumeur,  ou  s'y  disposent  en  amas. 

Ces  cellules  embryonnaires  sont  les  éléments  conjonctifs  non 
diflerenciés  qui  marquent  le  début  du  processus  irritalif  ;  parmi 
ces  cellules  les  unes  vont  suIa  re  leur  évolution  en  fibroblastes  ou 
en  tissu  conjonctif  adulte,  les  autres,  envahies  par  un  parasite 
jeune  vont  suivre  leur  évolution  en  cellules  conjonctives  de  plus 
en  plus  volumineuses  et  en  cellules  cancéreuses  proprement  dites, 
qui  ne  sont  en  somme  qu'une  cellule  épitliélioïde,  pour  aboutir 
à  la  dégénérescence  et  à  l'elïritement  dans  la  cavité  centrale  de 
l'alvéole. 

Ces  faits  sont  de  la  plus  grande  netteté  dans  les  alvéoles  tout 
à  fait  au  début  de  leur  formation.  L'alvéole  du  carcinome  se  forme 
en  effet  au  niveau  des  petits  amas  de  cellules  embryonnaires:  les 
cellules  centrales  augmentent  de  volume  et  se  parasitent  de  sorte 
que  l'on  pourrait  comparer  très  exactement  cette  figure  au  folli- 
cule tuberculeux  à  son  début.  Ce  follicule's'agrandit  par  la  trans- 
formation progressive  des  cellules  embryonnaires  périphériques 
et  constitue  ainsi  l'alvéole  du  carcinome.  Le  processus  de  dégéné- 
rescence centrale  permet  de  continuer  le  rapprochement  entre  le 
carcinome  et  le  tubercule. 

Les  parasites  peuvent  être  trouvés  libres  dans  les  lacunes  du 
lissa  conjonctij  entourant  les  alvéoles  et  ce  sont  surtout  les 
formes  de  très  petite  taille  et  en  particulier  les  granulalions. 
Ils  peuvent  môme  y  achever  leur  évolution,  et  ce  fait  que  nous 
avons  constaté  dans  plusieurs  carcinomes  nous  ramène  à  ces 
liinicnis  (lu  foie  du  lapin  ofi  nous  avons  vu  les  parasites  se  déve- 
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lopper  à  la  fois  dans  les  cellules  conjonctives  et  dans  les  mailles 
du  tissu  conjonctif". 

Si  nous  admettons  celte  formation  des  cellules  cancéreuses 
types  aux  dépens  des  éléments  conjonctifs  embryonnaires,  nous 
pouvons  penser  à  priori  qu'il  peut  exister  des  tumeurs  primitive- 
ment et  uniquement  conjonctives,  c'est-à-dire  dans  lesquelles 
Vaclion  du  parasite  a  porté  dès  le  début  sur  les  éléments  conjonc- 
tifs. Nous  sommes  ainsi  amené  à  étudier  les  sarcomes. 

III.  Sarcouio. 

Dans  notre  première  partie  nous  sommes  arrivé,  au  point 
de  vue  du  parasitisme  des  tumeurs  malignes,  à  cette  conclusion, 
que  les  parasites  des  sarcomes  sont  absolument  identiques  aux 
parasites  du  cancer.  La  seule  diiïerenee  qui  sépare  ces  deux 
groupes  de  néoplasmes,  c'est  que  dans  le  sarcome  les  parasites 
présentent  surtout  des  cycles  évolutifs  rapides  aboutissant  à  la 
production  abondante  de  formes  de  petite  taille. 

De  même  qu'on  distingue  plusieurs  sortes  de  carcinomes, 
suivant  l'abondance  et  l'épaisseur  des  cloisons  fibreuses,  de  même 
on  dislingue  plusieurs  sortes  de  sarcomes,  d'après  leur  structure. 
Les  uns  ressemblent  de  très  près  au  cancer  encéplialoïde  :  ils  sont 
formés  de  grandes  ou  de  petites  cellules  enfermées  dans  des  tractus 
de  tissu  conjonctif  embryonnaire  très  minces  limitant  des  alvéoles. 
D'autres  sont  formés  par  des  cellules  rondes  à  gros  noyaux  enfer- 
més dans  une  trame  conjonctive  très  fine.  Certains  sont  constitués 
presque  uniquement  de  cellules  conjonctives  allongées,  appelées 
fibroblasles.  Enfin  le  type  de  sarcome  àmyéloplaxe  est  dû  à  l'exis- 
tence d'énormes  masses  protoplasmiques  dans  un  tissu  conjonctif 
embryonnaire. 

Le  type  des  sarcomes  à  r/randes  cellules  ir régulières  renferme 
des  parasites  de  très  petite  taille  dans  les  interstices  des  tissus, 
mais  ces  parasites  envabissent  égidemenl   le  proloplasma  des 
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cellules  conjonctives  hypcrlropliicus  ([ui  perdent  leurs  prolon- 
gements et  deviennent  libres  dans  l'alvéole  (Pl.  VU,  fl^^  2  et  3). 
Celle  prolifération  parasitaire  intracellulaire  est  absolument 
idcnlicpie  à  celle  que  nous  avons  étudiée  pour  le  carcinome 
encéplialoïde  et  les  parasites  peuvent  prendre  un  grand  développe- 
ment dans  les  cellules  jusqu'à  les  faire  dégénérer.  La  progression 
de  la  tumeur  se  fait  encore  de  la  même  façon  et  par  l'intermédiaire 
des  cellules  embryonnaires  qui  entourent  le  sarcome  et  qui  font 
ressembler  cette  zone  à  un  tissu  banal  d'inflammation.  Sous 
l'influence  de  l'action  directe  ou  du  voisinage  des  parasites,  ces 
cellules  se  transforment,  les  unes  en  fdjroblastes,  les  autres  en 
cellule  sarcomateuse  qui  peut  être  complètement  identifiée  à  la 
cellule  cancéreuse  du  carcinome  lorsqu'elle  a  atteint  son  complet 
développement.  Nous  en  avons  un  exemple  expérimental  dans 
les  tumeurs  péritonéales  produites  après  injection  de  klossia 
dans  l'abdomen  du  chien  :  sarcome  à  grandes  cellules  renfermant 
des  parasites  à  tous  les  stades  évolutifs  (Pl.  X,  fig.  i). 

Le  deuxième  type  de  sarcome  formé  par  des  cellules  rondes 
ou  légèrement  irrégulières  est  en  rapport  avec  un  intense 
développement  parasitaire  dans  le  tissu  conjonctif  sans  pénétra- 
tion, le  plus  souvent,  des  parasites  dans  les  cellules.  Ce  sont 
uniquement  des  formes  microbiennes  et  des  granulations  qui  se 
multiplient  par  division  directe  dans  les  mailles  conjonctives,  et 
dont  l'évolution  est  tellement  rapide  que  les  cellules  demeurent 
presque  àl'état  embryonnaire  mais  sont  unies  en  réalité  par  de  fines 
anastomoses;  celles-ci  également  les  unissent  aux  fdjres  conjoncti- 
ves plus  épaisses  péri vasculaires  (voir  PI .  VII ,  fig .  1  o  et  PI .  X ,  fig .  6) . 

Le  sarcome  représenté  dans  les  figures  2  et  3  de  la  Planche 
MI  peut  être  considéré  comme  un  type  intermédiaire  entre  ces 
deux  sortes  de  sarcome  ;  on  trouve,  en  effet,  une  prolifération 
intense  des  parasites  en  dehors  des  cellules  à  très  gros  noyau 
réunies  par  de  fins  tractus.  Mais  le  parasite  se  développe  fréquem- 
ment avec  des  formes  volumineuses  dans  le  protoplasma  de  la 
cellule  qui  s'iiypcrtrophic  et  prend  même  l'aspect  d'une  cellule 
géante  (1*1.  Ml,  fig.  3,  m).  A  la  périphérie  on  ne  trouve  qu'un 
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lissu  Ibiiiic  (le  cellules  embryonnaires  parcouiii  par  (jueUjiics 

fibres  conjonctives  ou  des  cellules  éloilées  avanl  i'asjjecl  d'un 
lissu  banal  d'inflammalion. 

Los  sarcomes  Jîhrohlaslujues  ou  fusocellulaires  sont  formés  par 
des  fibroblasles,  c'est-à-dire  j)ar  des  cellules  conjonctives  subissant 
leur  évolution  normale  vers  la  fibre  conjonctive  adulte.  Ces  fibro- 
blasles disposés  dans  le  môme  sens  forment  des  faisceaux  plus  ou 
moins  épais  :  entre  eux  on  trouve  des  parasites  libres,  qui  peu- 
vent atteindre  un  assez  grand  volume  et  dont  la  zone  byaline. 
considérable,  a  pris  un  aspect amiboïde  (Pl.  \  fig.  i ,  m,  n,  r). 
Mais  toute  la  tumeur  n'est  pas  formée  de  faisceaux  fibroblastiques. 
En  certaines  places,  l'exlrémilé  des  fibroblasles  puis  tout  le  fibro- 
blaste  lui-même  se  divise  en  fibrilles  qui  forment  une  trame  con- 
jonctive très  fine  dans  laquelle  existent  des  noyaux  extraordinai- 
remenl  hypertropbiés  (Pl.  VIII,  fig.  i ,  6).  En  ces  points  les  formes 
parasitaires  sont  plus  abondantes,  de  petite  taille  et  se  reproduisent 
par  division  dans  une  même  zone  hyaline  ;  dans  les  parties  où 
celte  prolifération  parasitaire  est  très  active,  le  tissu  fibreux  dis- 
paraît à  peu  près  complètement  et  il  n'en  reste  qu'une  trame 
très  fine  à  mailles  larges  dans  lesquelles  se  trouvent  les  parasites 
(Pl.  YIII,  fig.  I). 

Un  autre  type  remarquable  de  sarcome  est  celui  qui  est 
représenté  dans  les  figures  ii  et  12  de  la  Planche  MI.  Les  para- 
sites jeunes  isolés  sont  très  petits.  Mais  à  leur  dernier  stade  de 
reproduction  ils  forment  des  éléments  assez  volumineux  à  forme 
géométrique  qui  renferment  un  très  grand  nombre  de  corpuscules 
du  volume  d'un  gros  microcoque  réunis  en  forme  de  couronne 
(PL  VU,  fig.  II,  a,  h).  Aussi  sous  l'influence  de  la  production 
considérable  de  ces  petits  éléments  il  se  fait  une  prolifération  du 
tissu  conjonctif  qui  aboutit  dans  les  poinls  oii  elle  est  le  plus  active 
à  un  tissu  à  fin  réseau,  et  dans  les  points  où  les  parasites  arrivent 
à  l'état  adulte  à  un  lissu  fibroblastiquc.  Mais  si  un  certain 
nombre  des  parasites  accomplit  son  évolution  dans  les  inters- 
tices conjonctifs,  le  plus  grand  nombre  pénètre  les  cellules 
conjonctives  et  entraîne  la  formation  de  cellules  géanles  nom- 
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brouses  donl  on  ])Oiil  suivre  oxaclonioni,  Ions  los  slados  (Pl.  VIT, 
%.  II). 

Nous  devons  dire  un  mol  à  part  des  vrais  sarcomes  à  myélo- 
plaxes,  c'est-à-dire  des  sarcomes  ([ui  renferment  des  masses  prolo- 
plasmiques  très  volumineuses  à  bords  irréguliers,  pseudopodiques 
et  qui  renferment  des  corps  qui  ont  la  structure  et  le  développement 
de  spores.  Ces  myéloplaxes,  qu'il  ne  faut  pas  confondre  avec  les 
cellules  géantes,  ont  la  plus  grande  partie  de  leur  masse  homo- 
gène, réfringente  (ils  sont  remarquablement  développés  dans  la 
Figure  8)  et  leur  partie  centrale  granuleuse.  Dans  l'élude  morpho- 
logique, nous  sommes  arrivé  à  cette  conclusion  qu'il  faut  les  con- 
sidérer comme  des  masses  parasitaires  sporulées  qu'il  est  possible 
de  rapprocher  des  myxosporidies.  Il  est  à  remarquer,  en  effet, 
qu'on  ne  trouve  pas  dans  ces  grandes  formations  irrégulières  les 
noyaux  multiples  identiques  à  ceux  des  cellules  ordinaires  avec 
leur  filaments  de  chromatine  et  leur  enveloppe  membraneuse, 
mais  des  éléments  particuliers,  ronds  ou  en  croissant,  de  petite 
taille,  nuclées  et  des  spores  à  structure  complexe  et  précise,  avec 
tous  les  intermédiaires  enlre  ces  deux  stades  ultimes.  En  outre, 
on  ne  trouve  pas,  comme  pour  les  cellules  géantes,  les  prolon- 
gements périphériques  qui  les  anastomosent  au  tissu  conjonclif 
voisin  :  leur  bord  irrégulièrement  arrondis  sont  libres  dans  une 
sorte  de  cavité  alvéolaire  limitée  par  un  tissu  conjonclif  embryon- 
naire (Figure  8).  Enfin  à  la  23ériphérie  de  ces  gros  éléments  on 
trouve  des  granulations  pigmentaires  d'un  jaune  verdâtre  plus  ou 
moins  abondantes. 

Le  sarcome  est  donc  une  prolifération  du  tissu  conjonclif 
pouvant  renfermer  toutes  les  modifications  pathologiques  dont 
ses  éléments  sont  capables  mais  non  différente  de  celles  qui  se 
produisent  dans  tout  processus  inflammatoire  :  forme  embryon- 
naire i-onde,  fibroblastes,  fibre  conjonctive,  cellule  conjonctive 
éloilée,  cellule  épithéloïde,  cellule  géante.  Chacun  de  ces  éléments 
peut  prédominer  dans  un  sarcome  donné  mais  presque  toujours 
on  trouve,  si  on  étudie  des  points  variables  de  la  tumeur,  une 
structure  formée  par  un  mélange  de  ces  divers  types. 


Le  prodomlnancode  tel  ou  loi  lissu  nous  a  paru  être  en  i  ;ijjport 
avec  le  cycle  évolutif  du  parasite,  suivant  que  ce  parasite  aboulit 
à  de  grandes  formes  ou  que  la  rcpjoduction  se  fait  uni(iueiuenl 
par  division  directe  en  formes  microbiennes,  avec  son  évolution 
inlra  ou  extracellulaire  et  avec  aussi  sans  doute  sa  virulence. 

Le  processus  de  progression  péripliéri(|ue  se  fait  de  la  même 
façon  que  pour  le  carcinome,  c'est-à-dire  par  prolifération  de 
cellules  embryonnaires  et  la  modilicalion  de  celles-ci  par  l'action 
du  parasite,  jusqu'à  la  cellule  étoilée  et  à  la  cellule  sarcomateuse 
parasitée  qai  ne  peut  être  différenciée  en  aucune  façon  de  la  cellule 
cancéreuse  dite  épilhéliale  du  carcinome. 

Ce  qui  d'ailleurs  démontre  l'identité  entre  le  sarcome  et  le 
carcinome  c'est  que  plus  les  formes  parasitaires  sont  petites  et 
abondantes  dans  le  carcinome,  plus  la  prolifération  est  active  et 
plus  ce  carcinome  dit  encéphaloïde  se  rapproche  du  sarcome. 
Nous  avons  vu  en  effet  que  ce  qui  caractérise  le  carcinome  à  mar- 
che aiguë  et  le  sarcome,  au  point  de  vue  parasitaire,  c'est  l'abon- 
dance des  parasites  et  la  rapidité  de  leurs  cycles  évolutifs. 

Nous  arrivons  donc  en  dernière  analyse  à  cette  conclusion  que 
le  seul  élément  spécifique ,  dans  les  tumeurs  malignes,  c'est  le  parasite. 

Ce  parasite  peut  évoluer  dans  le  tissu  épilhélial  (épithéliome 
pur)  ou  dans  le  tissu  conjoiictif  exclusivement  (sarcome  pm*), 
mais  il  peut  passer  de  l'un  de  ces  tissus  dans  l'autre  et  former  des 
tumeurs  mixtes  à  la  fois  conjonctives  et  épithéliales  et  même  après 
avoir  eu  un  point  de  départ  épithélial,  le  processus  de  la  tumeur 
peut  devenir  exclusivement  conjonclif  (carcinome). 

La  forme  et  le  cycle  évolutif  du  parasite,  son  évolution  intra- 
cellulaire ou  dans  les  mailles  conjonctives  et  probablement  sa 
virulence,  sont  les  conditions  principales  qui  font  varier  la  struc- 
ture des  tumeurs  alors  même  que  le  point  de  départ  est  identique. 
La  cellule  cancéreuse  n'a  par  elle-même  aucune  signification. 

La  tumeur  maligne  est  donc  réduite  à  un  processus  d'inflam- 
mation qui  ne  dijjcre  pas,  dans  sa  modalité  générale,  des  inflam- 
mations c/irnniques  de  nature  non  cancéreuse. 


La  rcsscnihlance  avec  le  processus  d'inflammalion  de  nature 
Uibei'ciileuso,  par  exemple,  y  compris  la  caséifîcalion  est  remar- 
(piable  de  par  sa  marche  el  de  par  le  développement  structural 
de  la  lésion. 

Des  causes  qui  expliquent  l'aspect  particuîiei*  des  lésions 

tians  le  cancer. 

Il  est  certain  toutefois  que,  si  la  structure  du  cancer  est  en 
général  celle  des  inflammations  chroniques,  elle  a  des  caractères 
particuliers  qui  n'existent  pas  ailleurs,  ou  tout  au  moins  au  même 
degré  : 

—  La  prolifération  cellulaii'C  régulière  aboutissant  à  une 
hypertrophie  énorme  des  éléments  ; 

—  La  durée  de  résistance  de  la  cellule  hypertrophiée  ; 

—  La  tendance  aux  formations  alvéolaires  : 

—  La  préférence  pour  les  épithéliums  et  la  limitation  possible 
du  processus  à  leur  niveau  ; 

—  La  formation  de  figures  spéciales,  telles  que  les  globes  cpi- 
dermiques  et  les  inclusions  cellulaires  ; 

—  Les  dégénérescences  kystiques  et  les  amas  colloïdes  ou 
mucoïdes. 

Tous  ces  caractères,  qui  permettent  lopins  souvent  de  dis- 
tinguer rintlammation  de  nature  cancéreuse  des  autres  espèces 
d'inllammation,  sont  expliqués  complètement  par  la  biologie  du 
parasite. 

Nous  avons  vu  que  c'est  un  organisme  qui  a  surtout  une  vie 
Ultracellulaire.  A  l'état  microbien,  il  pénètre  le  proloplasma  cellu- 
laire avec  lequel  il  est  en  contact  par  sa  zone  hyaline  :  il  ne  paraît 
provoquer  à  ce  stade  qu'un  phénomène  d'irritation  simple,  car  la 
cellule  s'hyperlrophie  à  un  haut  degré  comme  une  cellule  surac- 
tive dans  sa  nutrition.  Ce  n'est  qu'à  mesure  (pie  le  parasite 
augmente  de  volume  (jue  la  cellule  est  réellement  attcinle  dans  sa 
vitalité,  il  l;i  foispai'  la  nutrition  plus  active  du  parasite  qui  se  fait 
à  ses  dépens  et  par  la  compression  du  noyau  et  du  protoplasma. 


a  al)  y,/.;  c  1  ychni 

Le  jKirdsilc  ne  lue  donc  la  cellule  t/ueii.  répaisaid  profjressire- 
inenl  dans  sd  /lulrillon  el  plus  lardivenienl  encore  par  com/)ression. 

11  ne  doit  ccrlaiiicinciil  pas  socrolcr  une  loxiiio  viiiilenlc 
capable  de  produire  de  dégéiiéralioii  rapide,  el  c'est  sans  doulc 
pour  ces  inoLils  que  la  cellule  liy^jcrlrophiée  résiste  lon^4emps. 

Mais  encore  cette  rapidité  d'action  du  parasite  sur  la  cellule 
est-elle  en  rapport  avec  le  degré  de  résislance  el  d'aclivUé  nulrilive 
de  la  cellule  (cellule  épilliéliale  ou  cellule  glandulaire),  avec  le 
cycle  évolutif,  la  rapklilé  de  reproduclion  et  avec  la  virulence  du 
parasite  lui-même.  Nous  avons  assez  insisté  sur  ces  points  pour 
ne  pas  y  revenir. 

Les  figures  spéciales,  les  globes  épidermiques,  les  inclusions 
bizarres,  au  premier  abord,  s'expliquent  facilement  par  notre 
élude  du  développement  des  parasites  dans  les  cellules. 

Quant  à  la  tendance  aux  formations  alvéolaires  nous  pensons 
avoir  suffisamment  élucidé  ce  point  de  structure  à  propos  du 
carcinome. 

Pour  ce  qui  regarde  la  dégénérescence  des  cellules  nous  avons 
vu  qu'elle  se  fait  dans  les  cellules  les  plus  anciennement  para- 
sitées et,  par  suite  dans  le  carcinome,  comme  dans  le  sarcome, 
au  niveau  des  alvéoles  du  centre,  c'esl-à-dire  de  plus  ancienne 
formation,  et,  pour  chaque  alvéole,  au  niveau  des  cellules  cen- 
trales. 

Il  est  facile  d'expliquer  celte  localisation  du  processus  dégé- 
nératif  au  centre  des  alvéoles  puisque  nous  savons  que  la  régéné- 
ration cellulaire  se  fait  à  leur  ])éripliérie  et  que,  par  suile,  les 
cellules  les  plus  anciennement  [  arasilées  se  trouvent  au  conirc, 
c'est-à-dire  au  point  d'origine  du  follicule  cancéreux. 

Les  cellules  cenlralcs  dégénèrent  sous  Tiidluence  du  parasite 
ayant  atteinl  un -grand  développement  el  il  se  forme  ainsi  une 
cavité  remplie  d'un  magma  granuleux  d'éléments  parasitaires  et 
de  débris  des  cellules.  A  celle  dégénérescence  correspondent  les 
])oinls  jaunâtres  (jui  parsèment  la  surface  de  section  des  cancers 
et  d'où  sorlenl  à  la  pression  les  comédons  et  les  vermicelles.  C'est 
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là  un  [)lu'Mom('iie  ([ui  peut  s'étendre,  envahir  un  yrand  nomljie 
d'alvéoles  et  i'ornier  des  masses  caséeihses  de  même  ordre  que  celles 
qui  existent  dans  le  processus  tuberculeux  et  dont  la  fréquence 
est  presque  aussi  grande  dans  le  cancer  que  dans  la  tuberculose. 

Nous  avons,  dans  notre  étude  morphologique,  étudié  la  for- 
mation de  zones  de  substance  colloïde.  Nous  avons  vu,  qu'en  ces 
points  la  dégénérescence  de  la  cellule  se  faisait  toujours  ])ar  le 
même  processus  de  désinlégralion  granuleuse,  mais  sous  l'in- 
iluence  de  parasites  à  zone  hyaline  extrêmement  épaisse  et  réunis 
en  si  grand  nombre  dans  un  même  point  qu'il  en  résulte  l'appa- 
rence d'une  masse  mucoïde  ou  hyaline.  Comme  parfois  la  zone 
hyaline  est  légèrement  citrine  ou  môme  verdâtre  ou  a  l'aspect  de 
la  matière  dite  colloïde. 

A  mesure  que  nous  connaîtrons  mieux  les  variétés  morpho- 
logiques des  parasites  nous  pourrons  expliquer  avec  une  précision 
déplus  en  plus  grande  des  particularités  secondaires  de  cet  ordre. 


Béniynité  et  maliynité  des  liuneurs. 

Pour  terminer  il  ne  nous  reste  qu'à  dire  un  mot  de  la  mali- 
gnilé  ou  de  la  bénignilé  relative  des  tumeurs  cancéreuses. 

Les  sarcomes,  d'une  façon  générale,  présentent  un  degré  de 
mahgnilé  plus  considérable  que  les  cancers  proprement  dits  : 
leur  mai-che  est  plus  rapide,  la  prohfération  des  tissus  portée  à  son 
degré  le  plus  intense.  Or  nous  savons  que,  dans  les  sarcomes,  les 
formes  parasitaires  qui  dominent,  sont  les  formes  microbiennes  et 
les  graïujlations,  et  que  le  cycle  évolullf  des  formes  plus  considé- 
rables est  celui  qui  aboutit  à  une  pulhilation  intense  de  formes 
très  petites  (micromérozoïtes,  division  directe).  Ces  formes  donc 
ont  une  puissance  très  grande  de  diduslon  dans  les  tissus  sains, 
de  sorte  que  leur  transformation  sarcomateuse  se  propage  avec  une 
grande  énergie. 

11  faut  certainement  faire  intervenir  encore  la  virulence  du 
parasite  que  nous  ne  pouvons  pas  apprécier  actuellement  mais 
qin  existe  certainement  si  l'on  tieni  compte  de  la  rapidité  varial)le 
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d'évolution  do  sarcomes  dont  les  foi-ines  parasilaiies  sont  à  peu 
])i'ès  idcnlnjucs. 

Panni  les  cancers  proprcinenl  dits  cl  les  carcinomes  en  par- 
ticulier il  en  est  donl  la  malUjiidé  est  égale  à  celle  des  sarcomes. 
Ce  sont  les  cancers  encéphaloïdes.  Or  jious  avons  vu  que  la  struc- 
ture de  ces  carcinomes  se  rapproche  à  un  tel  point  de  celle  des 
sarcomes  qu'il  est  parfois  impossible  d'en  faire  la  distinction  :  et 
d'autre  part  ce  sont  de  tous  les  cancers  ceux  qui  contiennent  des 
parasites  en  plus  grand  nombre  (au  point  que  chaque  cellule  est 
piquée,  qu'une  môme  cellule  peut  en  contenir  jusqu'à  lo)  et  sous 
leurs  formes  évolutives  les  plus  rapides.  C'est  donc  le  parasite  qui 
est  le  grand  facteur  de  la  malignilé  et,  à  ce  point  de  vue,  en  dehors 
de  sa  virulence  inconnue,  il  faut  tenir  grand  compte  du  cycle 
évolutif  et  de  la  quantité. 

Mais  la  conslilulion  de  la  cellale-hôle  entre  également  pour 
une  partie  dans  le  degré  de  malignité.  Plus  la  cellule  est  succu- 
lente, nourrie,  facile  à  pénétrer,  et  plus,  le  milieu  sera  favorable 
au  parasite.  C'est  pour  ce  motif  que  les  cancers  glandulaires  sont 
plus  malins  que  les  cancers  limités  à  l'épilhélium  et  non  encore 
propagés  aux  ganglions.  Nous  devons  faire  encore  entrer  en  ligne, 
dansTépilliélioma,  des  surfaces  de  revclemenl  comme  la  peau,  la 
défense  du  derme  pai'  la  zone  de  prolifération  des  cellules  cylin- 
driques. 

Ces  faits  nous  amènent  à  parler  des  Uimeiirs  dites  bénignes.  Nous 
prendrons  pour  exemple  un  polype  volumineux  du  nez  donl 
l'élude  nous  a  très  vivement  frappé.  Ce  polype,  enlevé  par  le 
professeur  Forgue,  était  formé  macroscopiqucment  par  une  masse 
nn^niforme  violacée,  de  consistance  plutôt  molle.  A  l'examen  his- 
tologique  il  était  constitué  :  i"  par  des  papilles  conjonctives,  les 
unes  très  allongées  et  aplaties,  les  autres  longues  et  épaisses,  pré- 
sentant des  ramifications  et  formées  par  un  tissu  conjonclif  lâche 
renfermant  de  nombreux  vaisseaux  eml)ryonnaires  cxlrcmemcnt 
dilatés  et  des  cellules  endjryonnaircs  ;  :V'  par  un  rovcicment  d'une 
très  grande  épaissem*  de  celhdos  nialpigliiemies  ayani  alleini  un 
degré  extrême  d'Iiypertrophie.  La  couche  de  cellules  cyhndricpies 
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élall  on  jnolilora(i(in  intense  et  ces  cellules  s'inlriqiiaient  sur  une 
cpaisscur  de  plusieurs  rangs;  au-dessus,  on  trouvait  3  à  4  rangs  de 
cellules  nial[)igluennes  de  très  petite  taille  et  on  arrivait  ainsi  h 
une  zone  de  cellules  épiderniiques  extrêmement  volumineuses  et 
claires. 

Dans  les  parties  moyennes  et  superficielles  de  l'épitliélium 
correspondant  aux  grandes  cellules  malpigliiennes  on  trouvait  des 
globes  épidermiques  disséminés.  Ces  globes  étaient  remarquables 
par  la  netlelé  de  leur  formalion  et  par  la  présence  de  tous  les  stades 
évolutifs.  C'est  dans  ce  papilloine  que  nous  nous  sommes  rendu 
compte  avec  le  plus  de  précision  de  leur  mode  de  formation.  La  cel- 
lule centrale  globuleuse  y  était  nettement  dessinée  cl  l'oji  trouvait 
dans  son  intérieur  et  pour  chaque  globe,  un  ou  plusieurs  para- 
sites à  divers  stades  de  leur  évolution.  A.  côté  de  ces  globes  bien 
formés  existaient  des  ébauches  de  globes  constitués  par  une  grosse 
cellule  globuleuse  parasitée  au  centre  de  cellules  volumineuses 
tendant  à  se  déformer  en  croissant  et  à  prendre  une  disposition 
concentrique  vis-à-vis  de  la  cellule  centrale.  Enfui  il  était  possible 
de  trouver  le  terme  le  plus  simple  :  l'existence  du  parasite  de 
petite  forme  dans  le  protoplasma  d'une  cellule  malpigliienne, 
commençant  son  processus  d'hypertrophie. 

Ce  polype  présentait  donc  la  structure  d'un  épithéliomc  pur  à 
globes  épidermiques  et  renfermait  des  parasites  identiques  à 
ceux  du  cancer,  cependant  c'était  une  tumcm-  rangée  parmi  les 
tumeurs  bénignes  par  les  cliniciens  et  les  anatomopathologistes  ! 

Tous  nos  examens  de  tumeurs  bénignes  et  en  particuHer 
certains  papillomes  de  la  verge  nous  ont  conduitde  plus  en  plus  à 
admettre  que  ces  tumeurs  sont  dues,  tout  comme  les  tumeurs 
malignes,  à  l'évolution  de  formes  parasitaires. 

Quel  sera  donc  le  critérium  de  bénignité  ou  de  malignité 
d'une  tumeur? 

Le  crilérlum  symploinniiqiie  est  insufhsant:  une  tinneui-  qui 
a  évolué  pendant  longtemps  comme  une  tumeur  bénigne  pourra 
évoluer  spontanément  ou  jq)rès  intervention  comme  une  tumeur 
maligne.  Ces  faits  sont  bien  connus. 


Il  n'y  a  pas  non  plus  de  crlUrium  hialolot/ifjue,  car  la  slruclurc 
géiUM-aledos  lumcurs  boi  lignes  peut  cire  celle  des  fii  meurs  malignes. 

11  n'y  a  pas  de  crilcnaiii  paLhocjéiilque  parce  que  dans  ces  deux 
cas  on  Irouvc  les  mêmes  formes  parasitaires  el  (pie  nous  ne  savons 
pas  conslaler  leur  virulence. 

C'est  donc  qu'en  réalité  il  n'existe  pas  dcdilïercnce  essentielle 
entre  ces  tumeurs  et  que  la  mal'ujnilé  et  la  héiùrjii'dé  consliluenl  un 
fait  conliiKjeiii  qui  est  sous  la  dépendance  absolue  du  nombre  el  des 
quaUlés  du  parasite. 

Dans  ce  polype  du  nez  que  nous  avons  pris  comme  exemple 
les  parasites  étaient  en  nomljre  très  peu  considérable,  s'enkystaient 
rapidement  dans  un  globe  épidermique  et  le  processus  de  prolifé- 
ration basai  était  tellement  intense  qu'il  empêcliait  d'une  part  la 
pénétration  des  formes  jeunes  dans  le  tissu  conjonctif  et  de  l'autre 
éliminait  rapidement  les  globes  par  démasquation  superficielle 
avant  que  la  plupart  des  parasites  aient  pu  arriver  à  leur  stade 
de  reproduction.  Enfin  il  est  probable  que  la  virulence  de  ces 
parasites  était  peu  considérable  et  qu'ils  vivaient  là  en  saprophytes. 

Comment  expliquer  la  transformation  de  ces  tumeurs 
bénignes  en  tumeurs  malignes? 

L'acte  opératoire  peut  avoir  deux  influences  :  produire  une 
inllammation  surajoutée  qui  va  exciter  la  prolifération  du  para- 
site ;  ensemencer  ce  parasite  dans  la  plaie  et  lui  ouvrir  la  voie 
conjonctive  qui  lui  était  fermée  parla  continuité  de  la  couclie  des 
cellules  cylindriques. 

Cette  double  considération  peut  s'appliquer  également  à  1  ac- 
croissement de  malignité  des  cancers  après  une  intervention  san- 
glante. On  peut  invoquer  également  l'apparition  dans  la  tumeur, 
sous  des  influences  encore  inconnues,  d'un  cjc/e  évolutif  nouveau  ; 
c'est  ainsi  que  dans  une  tumeur  cancéreuse  du  cou  qui  avait  évolué 
lentement  survint  tout  à  coup  une  poussée  très  violente.  Or  l'exa- 
men du  cancer  montra  que  nous  étions  en  présence  d'un  carci- 
nome-type à  développement  de  formes  parasitaires  ordinaires, 
mais  je  pus  découvrir  deux  ou  trois  ^formes  de  cbromalo/.oïtes 
qui  expliquaient  cette  poussée.  (Obs.  XllI,  Fig.  a). 
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l>i*opa<|a(ion  oA  m'iicralisation  du  caiicoi*. 

La  propagation  des  lumeiirs  malignes  peut  se  faire  de  diffé- 
rentes manières  qui  sont  loutes  en  rapport  avec  l'interprclation 
parasilaire. 

La  propagation  peut  se  faire  par  conlact,  de  ]a  lèvre  inférieure 
à  un  point  symélriqvie  de  la  lèvre  supérieure,  d'un  point  viscéral 
d'une  séreuse  à  un  point  symétrique  pariétal. 

Le  mode  de  propagation  le  plus  fréquent  dans  les  tumeurs 
malignes  se  fait  par  conliguilé  et  par  conL  'muilé. 

C'est  ainsi  que  dans  notre  observation  I,  nous  avons  pu  suivre 
le  début  de  l'invasion  parasitaire,  d'une  petite  ulcération  du  ma- 
melon aux  canaux  galactopliores  porteurs  de  petites  granulations 
épitbéliomaleuses  et  enfin  aux  alvéoles  glandulaires  où  s'est  déve- 
loppée la  tumeur  proprement  dite. 

Ordinairement  les  tissus  malades  eiivahisseiii  de  proche  en 
proche  les  tissus  sains  et  transforment  leurs  éléments  normaux  en 
éléments  cancéreux. 

C'est  ainsi  que  peut  se  faire  la  propagation  vers  les  ganglions 
de  la  région  oii  s'est  développée  la  tumeur.  On  peut  trouver,  en 
efict,  une  traînée  non  interrompue  de  tissu  néoplasique  entre  la 
tumeur  primitive  et  la  tumeur  ganglionnaire. 

Au  début,  toutefois,  il  n'en  est  pas  ainsi,  car  l'on  peut  trouver 
des  ganglions  gros  et  indurés  avec  un  intervalle  considérable  de 
tissu  sain  entre  eux  et  la  tumeur.  De  même  on  peut  trouver  autour 
d'une  masse  néoplasique  des  noyaux  cancéreux  qui  paraissent 
complètement  isolés. 

Il  laut  admettre,  pour  expliquer  ces  cas,  que  la  propagation 
s'est  faite  par  des  voies  préexistantes  de  communication.  Certains 
auteurs  ont  dénié  tout  rôle  aux  lymphatiques  dans  un  pareil  pro- 
cessus d'extension.  D'après  eux,  les  lymphatiques  seraient  étran- 
gles autour  (lu  néoplasme  et  ne  pourraient  pas  servir  au  transport 
du  virus. 


a  LE      y  CE  fi 

Si  l'on  ('liulic  iillenlivcineiil  rélal  tics  lYnij)li;ili(iii(îs  à  la  j)éii- 
plu'rio  (les  liiiucurs  du  sein  par  cxcinj)lo,  on  voit  qu'ils  y  sont  for- 
lemcnL  dilalés,  alleigncnl  parlbis  le  volume  d'une  plume  d'oie  el 
courent  dans  le  lissu  adipeux  sous-culanc,  ranniiés,  tortueux: 
l'on  peut  suivre  pailois  leur  piogression  juscpi'au  niveau  de  la 
né()j)lasie  secondaire  el  aux  ganglions.  Ces  gros  1}  inpliali(pies 
conlieimenl  une  lymphe  grisâtre,  parfois  pigmentée  en  hruji  clair. 
A  l'examen  microscopif|ue  nous  avons  pu  déceler  dans  leur  inté- 
rieur des  Ibrmcs  parasitaires  de  ])etit  volume.  Nepveu  avait  déjà 
trouvé  des  cellules  kystiques  parasitées  lixées  aux  parois  des  vais- 
seaux lymphatiques. 

La  voie  lymphatique  permet  d'expliquer  la  propagati(jn  du 
péritoine  à  la  plèvre  par  exemple  :  notre  expérience,  dans  laquelle 
l'inoculation  d'un  cancer  encéphaloïde  dans  le  péritoine  d'un 
chien  enlrania  des  noyaux  cancéreux  dans  la  rate  el  des  nodosités 
sous-pleurales  dans  la  partie  de  la  base  des  poumons  en  rapport 
avec  le  diaphragme,  nous  oblige  à  penser  que  la  propagation  s'est 
faite  par  les  vaisseaux  lymphatiques  à  travers  le  diaphragme. 

La  voie  lymphatique  peut  servir  encore  à  la  généralisalion  du 
cancer. 

Cependant  il  semble  que  dans  ce  cas  la  voie  veineuse  ait  un 
rôle  prépondérant,  dans  certains  cas  tout  au  moins.  Oiipeal  trouver 
des  parasites  dans  le  sang  :  plusieurs  auteurs  et  Nepveu  en  parti- 
culier ont  trouvé  dans  le  sang  pris  au  voisinage  des  tumeurs 
des  cellules  cancéreuses  qui,  ainsi  que  le  dit  Nepveu,  doivent 
avoir,  au  môme  titre  que  les  cellules  endothéliales,  la  faculté  de 
maintenir  le  sang  liquide.  Il  existerait  en  outre  de  petits  parasites 
dans  le  sang  de  la  circulation  générale  et  Nepveu  en  aurait  trouvé 
dans  le  sang  provenant  d'une  piqûre  du  doigt. 

Nous  avons  fait  nous-meme  plusieurs  examens  de  sang  re- 
cueilli ascptiquement  dans  la  veine  du  |)li  du  coude,  avec  une 
seringue  stérilisée.  Chez  deux  malades  en  cachexie  cancéreuse, 
nous  avons  constaté  la  présence  de  petits  éléments  de  '.>.  ù  3  [i  de 
diamètre,  réfringenls,  à  bord  net,  de  forme  lancéolée  et  doués  de 
mouvements.  Nous  avons  môme  trouvé  des  éléments  de  cet  ordre 
dans  V intérieur  des  globules  rouges. 
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Mais  nos  exaiiuMis  ne  sont  [)as  sullisammciil  iiombieux  pour 
(|iril  nous  soit  permis  de  cojiclurc.  Toul(?rois  riniporlance  de 
pareilles  conslalalions  nous  parail  exlrènienieii  l  considérable  car 
elle  donnerait  une  explication  de  la  cachexie  cancéreuse  chez  des 
individus  porleurs  d'un  néoplasme  limité  sans  généralisation. 

l.a  transmission  du  cancer  par  la  voie  veineuse  s'explique 
encore  par  la  propagation  du  cancer  à  la  paroi  veineuse,  à  l'ulcé- 
ration de  cette  dernière  et  à  la  formation  d'un  tissu  cancéreux  dans 
le  vaisseau  lui-même  avec  transport  de  cellules  cancéreuses  déta- 
chées. 

11  peut  se  former  ainsi  au  loin  des  Ihromhoses  par  les  tissus 
cancéreux  et  une  colonisation  véritable. 

Une  objection  qui  est  souvent  faite  à  la  théorie  parasitaire  du 
cancer  est  la  persistance  da  type  cancéreux  priniilif  dans  les  déler- 
minations  secondaires. 

Nous  ferons  remarquer  tout  d'abord  que  la  tumeur  primitive 
est  ordinairement  loin  de  présenter  un  type  pur  mais  qu'elle  est  le 
plus  souvent  une  tumeur  mixte  dans  laquelle  plusieurs  sortes  de 
tissus  peuvent  entrer  en  prolifération  désordonnée.  Tous  les  tissus 
que  rencontre  le  parasite  peuvent  être  stimulés  par  lui  et  les  myxo- 
chondro-ostéo-sarcomes,  les  myosarcomes,  les  épithéliomes  à 
cellules  géantes,  viennent  nous  montrer  ce  qu'a  d'excessif  «  priori 
la  règle  qu'on  a  voulu  établir. 

Si  on  examine  en  outre  et  dès  le  début  des  néoformations  gan- 
ghonnaircs  secondaires,  par  propagation  à  distance,  le  type  de 
celte  dernière  ne  sera  pas  toujours  et  fatalement  celui  de  la  lumein- 
primitive. 

Pourra-t-on  soutenir  que  dans  tout  épilliéliome  de  la  lèvre,  le 
ganglion  au  début  de  sa  transformation  cancéreuse  contient  dans 
ses  points  néoplasiques  des  cellules  à  type  malpigliien  ? 

Ces  transmissions  de  structures  identiques  se  voient  surtout 
dans  les  propagations  par  continuité  ou  à  la  suite  d'embolies  vei- 
neuses ou  lyin|)liati([ues.  En  un  mot,  pour  cju'il  y  ait  des  forma- 
tions (lu  même  t\|)e,  il  faut  (pi'il  y  ait  à  la  l'ois  transport  de  cel- 
lules et  du  parasite. 

Dans  ce  dernier  cas,  il  Ji'cst  plus  dillicile  de  comprendre 


pourquoi  la  proj)agalion  se  fait  ou  plulolpeul  se  faire  suivant  un 
type  ncllcmenl  défini. 

Nous  tombons  en  elVel  dans  la  règle  de  biologie  qui  régit  les 
grelTes  d'un  tissu  sur  des  parties  diverses  d'un  même  animal.  La 
grelîe  peut  proliférer,  s'aceroîlrc  et  ici  il  s'agira  d'une  grefl'e  d'au- 
tant plus  active  qu'elle  porte  avec  elle  un  élément  d'excitation,  le 
parasite,  et  que,  d'autre  part,  le  carcinome,  qui  est  la  forme  la  plus 
fréquente  du  cancer,  trouve  partout  dans  l'économie  des  éléments 
conjonctifs  susceptibles  de  se  transformer  insensiblement  et  d'ar- 
river à  une  forme  identique  à  celle  des  cellules  cancéreuses  qui 
les  ont  pénétrés. 


QUATRIEME  PARTIE 

ÉTIOI.OGIE  ET  PKOPUYEAXIE 


La  prophylaxie  d'une  maladie  virulente  repose  principalement 
sur  la  connaissance  précise  de  l'agent  pathogène  et  sur  les  condi- 
tions qui  permettent  à  ce  dernier  de  s'introduire  dans  l'organisme 
et  d'y  provoquer  la  maladie. 

Pour  ce  qui  regarde  le  cancer  nous  sommes  arrive,  en  nous 
basant  sur  des  preuves  nombreuses,  à  montrer  que  le  cancer  est 
une  maladie  causée  par  des  organismes  cellulaires  que  l'on  range 
dans  la  classe  des  sporozoaires. 

Les  sporozoaires  sont  très  répandus  dans  la  nature.  On  en 
trouve,  pour  ainsi  dire,  chez  la  plupart  des  êtres  vivants,  surtout 
chez  ceux  qui  sont  le  plus  en  contact  avec  le  sol.  Ils  y  vivent  et  s'y 
multiplient  à  l'état  de  saprophytes,  de  parasites  en  général  inof- 
fensifs, mais  qui  cependant  peuvent  devenir  virulents  même  pour 
leur  hôte  habituel  et  entraîner  la  mort. 

C'est  ce  qui  arrive  par  exemple  pour  C.  oviforme.  Chez  le 
lapin  adulte  cette  coccidie  peut  pulhdcr  dans  l'intestin  et  le  foie 
sans  altérer  sérieusement  la  santé  de  l'animal.  Mais  elle  peut  pro- 
voquer des  lésions  graves  comme  la  formation  de  tumeurs  volu- 
mineuses du  foie,  des  reins,  de  l'intestin,  de  la  peau.  Elle  peut 
même  entraîner  des  coccidioses  épidémiques.  C'est  surtout  chez 
le  lapin  très  jeune  que  l'infection  générale  aiguë  se  réalise  avec 
intensité.  L'ingestion  (par  un  très  jeune  la|)in)  de  C.  oviforme 
produit  une  telle  pulhilation  de  coccidies  dans  l'intestin  et  dans  le 
foie  qu'il  en  résulte  une  cachexie  rapide  et  la  mort.  Dans  ces  cas 


(riiireclion  ai->uë  inoi  tclle  il  faul.  faire  iiitorvciiir  non  sciilcinciil  le 
iioinhro  des  parasilcs  niais  cncoïc  le  cycle  évoliilir,  cycles  aspo- 
rnlés  à  microincrozoïlcs  cl  chroinalo/oïlcs,  au  lieu  du  simple 
développenienl  kystique  (pii  s'ohserve  dans  les  lésions  ordinaires 
du  lapin  adulte.  Le  sporozoairc  sdprnphylc  pnil  donc  ilcmilr 
vinileiil. 

Ceci  élani  admis,  si  on  réduil  l'éLudc  de  la  léparlilion  des 
sporozoaires  au\  laits  cpii  paraissent  le  plus  intéressants  dans  leur 
application  à  la  prophylaxie,  on  voit  que  les  sporozoaires  liahilent 
de  préférence  dans  le  corps  de  certaines  classes  d'animaux. 

Parmi  les  vertébrés,  le  chien,  le  rat,  les  gallinacées,  les  pois- 
sons, les  batraciens...  présentent  des  espèces  variables  de  sporo- 
zoaii'es. 

Le  lapin  est  un  des  animaux  qui  en  contient  le  plus.  Dans  les 
campagnes,  dans  les  maisons  oii  on  fait  un  élevage  de  cet  animal, 
le  sol  peut  être  largement  souillé  déformes  résistantes  de  coccidics 
(kystes,  spores)  évacuées  par  l'intestin  et  de  formes  qui  font  par- 
tie d'un  cycle  de  reproduction  particulièrement  rapide  provenant 
de  l'intestin  ou  de  tumeurs  caséeuses  vidées  au  dehors.  Ces  para- 
sites transportés  par  l'air  peuvent  devenir  une  cause  de  contami- 
nation. Mais  le  lapin  peut  devenir  surtout  dangereux  dans  ïali- 
meiilalion.  Les  sporozoaires  ont  en  ell'el  un  siège  d'élection  dans 
le  foie  et  l'on  trouve  presque  toujours  dans  cet  organe  des  tumeurs 
qui  peuvent  atteindre  le  volume  d'un  petit  pois  et  dont  le  centre 
est  formé  par  une  agglomération  dense  de  kystes  coccidiens.  Dans 
certains  pays  le  foie  du  lapin  est  écrasé  cru  et  sert  à  la  confection 
de  sauces  qui  sont  à  peine  passées  au  feu.  Oi-,  c'est  presque  tou- 
jours à  l'état  de  kystes  que  la  coccidie  oviforme  habite  le  foie, 
c'est-à-dire  sous  une  forme  résistante  réellement  dangereuse  pour 
les  voies  digestives  et  en  particulier  pour  l'estomac  où  ces  kystes 
sont  maintenus  longtemps  et  malaxés. 

Nous  n'avons  pas  d'exemple  personnel  de  transmission  spon- 
tanée de  coccidie  oviforme  à  un  aulrc  animal  :  nous  n'avons  pas 
davantage  observé  de  tumeur  de  l'homme  dans  laquelle  les  rensei- 
gnements étiologiques  permettent  d'établir  une  relation  entre  elle 
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et  les  coccidics  du  lapin.  Dans  les  observations  consignées  dans 
notre  étude  analytique,  les  parasites  décrits  ne  correspondent  pas 
d'une  façon  absolument  exacte  à  G.  oviforine. 

Cependant  on  remarquera  que,  dans  plusieurs,  les  formes  para- 
sitaires sont  bien  voisines  de  ce  sporozoairc  :  coccidie  enkystée  de 
forme  ovale,  tétrasporée,  à  deux  sporo/oïtes  dans  la  spore. 
Plusieurs  observations  sont  dans  ce  cas.  Dans  l'observation  111, 
en  particulier,  on  trouve  des  figures  de  formes  enkystées  qui  ne 
diflerenl  en  rien  du  kyste  de  C.  oviforme  (Pl.  L,  fig.  19  à  23,  com- 
parée à  Pl.  YIII,  fig.  6  à  La  spore,  cependant,  quoique  à  deux 
sporozoïtes,  dilïereun  peu  de  celle  de  C.  oviforme  par  son  volume 
et  la  forme  des  corps  en  croissants  (comparer  fig.  28,  Pl.  I  à 
Pl.  VIlï,  fig.  17). 

Mais  plusieurs  auteurs  ont  rapporté  des  observations  de  néo- 
plasies  dans  lesquelles  la  forme  parasitaire  devait  être  rapportée  à 
0,  oviforme. 

Quoique  un  peu  douteuse  au  point  de  vue  de  la  détermination 
de  l'espèce  du  parasite,  nous  croyons  qu'on  peut  faire  entrer  dans 
ces  tumeurs  à  G.  oviforme  le  cas  célèbre  de  Gubler.  Un  ouvrier 
de  45  ans  présente  des  troubles  digestifs,  une  anémie  profonde  et 
un  foie  très  hypertropliié  avec  tumeur  douloureuse  à  la  palpation. 
A  l'autopsie  on  trouva  une  vingtaine  de  tumeurs  dans  le  foie,  du 
volume  d'une  noix  à  une  tete  de  fœtus  et  remplies  d'une  substance 
puriforme  c[ui  renfermait  un  nombre  immense  de  coccidies  en- 
kystées. 

Satller,  de  Vienne,  a  trouvé  des  coccidics  de  ce  type  au 
niveau  de  l'épitliélium  activement  proliféré  des  canaux  biliaires 
distendus. 

L'observation  de  Silcock  est  beaucoup  plus  précisé.  Une 
femme  de  53  ans  meurt  d'une  maladie  d'allure  typliique  et  on 
trouve  à  l'autopsie  un  foie  bypertrophié  renfermant  un  grand 
nombre  de  tumeurs,  caséeuses  au  centre,  répandues  dans  sa 
substance  et  entourées  d'un  cercle  inllannnatoire  et  memeliémor- 
ragi(pie.  Des  tumeurs  de  mémo  nature  existaient  dans  la  rate  et 
au  niveau  de  la  mu(|ueuse  de  l'iléon  on  trouva  G  élévations  papu- 
leuses  entourées  d'une  zone  infiammaloirc.  A  l'examen  microsco- 
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|)iquo  Silcock  coiislala  dos  coccidies  enkystées  ressomhlaiil  exac- 
lemenl  ix  C  ovilbrme  (Leuckliarl)  el  ayant  envahi  les  cellules 
hépatiques  et  les  canaux  hlliaires. 

Nous  devons  rapprocher  de  ces  cas  ceux  qui  ont  clé  signalés 
par  Kinicr  (cas  de  coocidiose  inleslinal(!  humaine)  el  par  Uivolla 
et  Grassi  (coccidiose  intestinale  chez  un  enlant). 

lladdena  trouvé  des  coccidies  de  cet  ordre  dans  un  cas  de 
sarcome  disséminé. 

Enfin  Bland  Sullon  (LanceL  1889)  a  présenté  des  pièces  ana- 
tomiques  se  rapportant  ù  un  roin  el  à  un  uretère  portant  des 
tumeurs  kystiques  ;  les  coupes  hislologiques  montrèrent  qu'elles 
étaient  remplies  de  coccidies  encapsulées  ahsolumenl  identiques  à 
G.  ovi forme. 

Les  poissons,  surtout  les  poissons  d'eau  douce,  sont  très  fré- 
quemment infestés  de  sporozoaires,  myxosporidies  ou  coccidies. 
Le  harbeau,  la  tanche,  le  brochet  peuvent  avoir  le  foie  el  les  reins 
absolument  remplis  de  formes  kystiques  à  spores  résistantes, 
ainsi  que  Thélohan  l'a  démontré.  On  en  trouve  également  dans  les 
muscles. 

Les  petits  poissons,  comme  le  goujon  (Laveran),  en  contien- 
nent également,  de  môme  que  les  poissons  marins. 

Les  gros  poissons  sont  cuits  rapidement  et  leur  partie  cen- 
trale n'atteint  pas  une  température  élevée;  d'autre  part  les  petits 
poissons  sont  souvent  mangés  sans  qu'on  les  ait  vidés  au  pi-éa- 
lable. 

Un  fait  d'un  extrême  iulérèt  au  point  de  vue  prophylactique 
nous  a  démontré  combien  le  poisson  peut,  dans  des  circonstances 
déterminées,  devenir  dangereux  et  produire  une  néoformalion 
cancéreuse  maligne. 

Un  homme  encore  jeune  sent,  en  mangeani  une  truite,  une 
arête  pénétrer  dans  sa  langue.  Il  en  i-elire  un  |)elil  fragment  aussi- 
tôt; c|ucl(|ues  jours  après,  il  sent  un  pou  de  gêne  au  point  picpio  et 
au  quinzième  jour  il  extrait  du  jxjint  demeuré  vaguement  dou- 
loureux, un  gvôs  fragment  d'arête. 

A  partir  de  ce  moment  la  petite  plaie  s'agrandit,  s'indure  légè- 
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rcmciil  ;  elle  demeure  pendanl  ([iielqiies  mois  dans  le  même  élal, 
puis  elle  s'clargil  ,  se  creuse  et  on  est  en  présence  d'un  épilliélioma 
de  la  langue  a  délerniinalion  ganglionnaire  précoce  et  dont  la 
marche  rapide  enlraina  la  mort  du  malade  une  dizaine  de  mois 
après  le  début  de  la  maladie  (Obs.  11).  L'examen  liislologique 
démontra  l'existence  d'un  épithéliome  lypitpie  (voir  Observation  II 
pour  plus  de  détails)  et  nous  trouvâmes  dans  ce  cancer,  à  l'état 
frais,  des  formes  coccidiennes  particulières. 

Or,  la  truite,  comme  les  autres  poissons,  peut  contenir  des 
sporozoaires  et  nous  savons  que  le  rein  et  le  foie  sont  les  organes 
qui  en  renferment  le  plus.  Ces  organes  sont  fortement  accolés  aux 
arêtes  de  sorte  que  des  parties  y  demeurent  adhérentes,  après 
qu'on  a  vidé  l'animal.  Comme  d'autre  part  les  muscles  du  poisson 
renferment  des  coccidies,  on  comprend  que  l'arête  enfoncée  dans 
la  langue  ait  pu  y  introduire  avec  elle,  et  d'une  façon  aseptique, 
des  formes  résistantes  de  sporozoaires. 

Les  petits  poissons  que  l'on  mange  après  cuisson  rapide, 
sans  les  vicier  et  sans  enlever  les  arêtes,  constituent  un  danger  de 
contamination  pour  l'estomac  et  pour  tout  le  tube  digestif  en 
général. 

Nous  devons  signaler  encore  le  chien,  le  rat,  qui  vivent  dans 
l'intimité  de  l'homme  et  dont  l'intestin  renferme,  surtout  chez 
ce  dernici',  des  coccidies. 

L'intestin  de  la  souris  renferme  Eimevia  falciformis  très 
voisine  de  Y Eimaria  hominis  (Blanchard)  si  elle  n'est  identique. 
C'est  probablement  ce  parasite  qui  a  été  trouvé  dans  le  cas  de 
pleurésie  à  coccidies  de  Kunstlcr  et  Pitres  et  dans  les  observations 
de  tumeurs  publiées  par  Yirchow  et  Severi. 

\irchow,  en  18G0,  trouva,  chez  une  vieille  femme,  une 
lunicui-  (hi  foie  large  de  un  centimètre  environ,  entourée  de  tissu 
conjonctif  condensé  et  constituée  par  un  amas  de  kystes  ovales, 
à  double  membrane  et  renfermant  de  nondjrcux  coi'puscules 
arrondis  représentant  des  sporoblastes  ou  des  microspores. 

En  1892,  Severi  a  trouvé,  chez  un  enfant,  dans  le  parenchyme 
pulmonaire  augmenté  de  volume,   des  corpuscules  ovales,  à 
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menihiaiio  liiio  el  doiil,  {•(>i  laiiis  (ilaifiiL  ciirci  iiH's  dans  les  cellules 
cpiflicllales. 

En  dehors  des  vcrlébrés,  il  csl,  des  animaux  qui,  comme  l'es- 
cargot, peuvent  cire  des  agents  de  transmission.  Dans  beaucoup 
de  localités  du  Midi  on  mange,  à  jeun,  d'énormes  quanlilés  d'es- 
cargots à  peine  ébouillantés.  11  existe  même  une  praticpje  (pii  a 
beaucoup  de  l  épntalion  dans  le  peuple,  au  point  de  vue  dépui  alll", 
et  ([ui  consiste  à  manger  tous  les  malins  à  jeun  une  quantité 
croissante  d'escargots  crus. 

Nous  avons  vu  que  le  rein  de  la  plupart  des  espèces  d'hélix 
renferme  des  kystes  et  des  formes  évolutives  d'une  coccidic  poly- 
sporée,  et  en  même  temps  des  concrétions  isolées  ou  périkysliqucs 
résistantes  et  anguleuses.  Ce  sont  là  des  conditions  favorables  pour 
permettre  la  pénétration  des  kystes  et  des  spores  de  klossia  au 
niveau  de  l'estomac. 

On  sera  frappé  de  la  similitude  que  l'on  peut  établir  entre  les 
figures  i3,  i5.  Planche  V  et  les  figures  de  kystes  polysporés 
de  klossia  (Fig.  28) .  D'autre  part,  au  cours  d'une  enquête  sur 
l'étiologie  du  cancer,  nous  avons  vu  que  le  cancer  de  Vestomac 
élail  extrêmement  fréquent  dans  des  villages  oà  les  habitants 
avaient  llialAlade  de  faire  à  jeun  une  grande  consommation  d'es- 
cargots crus. 

J'ai  pu  recueillir  quelques  renseignements  très  intéressants  k 
ce  point  de  vue,  en  ce  qui  concerne  l'épidémie  de  cancer  qui  a 
été  observée  à  Cormeilles,  parle  D"^  Arnaudel.  Ce  médecin  attribua 
cette  sorte  d'épidémie,  le  mot  est  peut-être  un  peu  gros,  aux  eaux 
qui  alimentaient  les  maisons  habitées  par  les  cancéreux.  Il  est 
possible  qu'il  en  soit  ainsi,  mais  il  est  à  remarquer  que  le  village 
de  Cormeilles  est  renommé  pour  ses  escargots  et  (ju'il  s'y  en 
mange  de  grandes  quantités. 

Si  l'on  étudie  les  i/isectes  du  midi  de  la  France  et  les  animaux 
qui  vivent  dans  le  sol,  comme  les  vers  et  les  larves,  on  voit  que 
tous  renferment  dans  leur  intestin  ou  dans  la  cavité  générale  des 
masses  parfois  énormes  de  kystes  sporifères  de  grégarine  à  des 
degrés  variables  de  développement. 
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Chez  les  Piinolia  par  cxoiuple,  lus  spores  allongées,  à  bouls 
effilés,  sont  très  nombreuses  clans  un  seul  kyste,  et  dans  un  kyste 
de  grégarine  du  Lombric,  il  en  existe  des  milliers.  Or  chez  cet  ani- 
mal les  ai^gloméralions  de  kystes  forment  des  masses  visibles  à 
l'œil  nu  d'un  volume  d'un  grain  de  semoule. 

Ces  énormes  quantités  de  kystes  qui  sont  mis  en  liberté  soit 
par  l'intestin,  soit  par  la  mort  de  l'insecte  ou  du  ver,  nous  per- 
mettent de  comprendre  que  le  sol,  les  herbes,  les  eaux  croupis- 
santes soient  contaminés. 

Si  l'on  songe  que  c'est  surtout  à  la  campagne  que  le  cancer 
est  fréquent  ;  que  là  les  insectes  et  les  animaux  inférieurs  sont 
présents  partout,  sur  les  vêtements,  sur  la  peau,  sur  les  objets 
qui  viennent  à  notre  contact,  on  pensera  qu'il  peut  y  avoir  une 
relation  de  cause  à  effet  entre  les  insectes  et  les  cancers  extérieurs. 
Ces  rapports  seront  encore  aggravés  par  les  habitudes  de  mal- 
propreté des  habitants  de  la  campagne.  Chez  une  femme,  par 
exemple,  qui  allaite,  le  sein  nu,  le  mamelon  excorié,  un  seul 
insecte  écrasé  sur  la  peau,  dans  les  environs  immédiats  de  cette 
porte  d'entrée,  représente  la  mise  en  liberté  de  milliers  de  spores, 
c'est-à-dire  de  formes  résistantes,  aptes  à  se  plier  à  des  conditions 
nouvelles  de  milieu.  Les  doigts  contaminés  par  l'écrasement  du 
ver  ou  de  l'insecte  pourront  servir  au  transport  du  parasite. 
Dans  plusieurs  cas,  mais  en  particulier  dans  l'Observation  I, 
nous  avons  vu  que  le  point  de  pénétration  du  sporozoaire  avait 
été  une  petite  ulcération  du  mamelon  et  que  la  propagation  aux 
culs-de-sac  glandulaires  s'était  faite  par  les  canaux  galactophores, 
dont  la  surface  interne  était  parsemée  de  petites  granulations. 

Les  corps  des  insectes  morts  dans  les  eaux  croupissantes  peu- 
vent être  introduits  dans  l'estomac. 

Or,  au  point  de  vue  des  formes  parasitaires,  on  sera  frappé  par 
la  similitude  qui  existe  entre  les  formes  (kystes  polysporés)  trou- 
vées dans  le  cancer  du  pancréas  et  du  foie  de  l'Observation  XI  et 
les  kystes  de  la  grégarine  de  Pimelia  (Fig.  29). 

Le  sol,  l'air  et  l'eau  peuvent  donc  être  infectés  de  formes 
coccidieimcs  résistantes  sur  tous  les  animaux  à  sporozoaires,  de 
même  que  les  légumes,  nos  aliments  en  général,  et  les  objets  q\ii 

Bosc. 


MOUS  sont  lumilicrs  gmcc  aux  animaux  porteurs  de  sporozoaircs  (jui 
vivent  dans  notre  intimité  (lajyins,  rats,  chiens,  poules,  etc.). 

Mais  notre  connaissance  plus  exacte  des  animaux  qui  sojjI 
surtout  porteurs  de  sporozoaires  nous  pei-mel  de  comprendre  la 
topographie  un  peu  particulière  du  cancer  et  certaines  particu- 
larités de  son  étiologie. 

On  a  remarqué  que  les  cancers,  dans  une  étendue  de  pays 
domiée,  étaient  échelonnés  le  long  des  cours  d'eaux,  mais  qu'ils 
se  rencontraient  surtout  dans  les  maisons  isolées  au  voisinage  de 
bois  et  de  forêts. 

Quelques  auteurs,  ayant  remarqué  que  dans  certaines  forêts  les 
arbres  pouvaient  présenter,  sous  formes  de  taches  disséminées, 
des  lésions  qu'on  a  appelées  des  tumeurs  malignes  ou  cancer 
des  arbres,  se  sont  demandés  s'il  ne  fallait  pas  établir  une  relation 
entre  ces  cancers  végétaux  et  les  cancers  humains. 

C'est  peut-être  aller  loin  dans  l'interprétation  de  faits  vrais 
par  eux-mêmes,  d'autant  que  les  tumeurs  des  arbres  me  paraissent 
devoir  être  rapportées  surtout  à  des  champignons.  Mais  il  n'est 
pas  dans  notre  dessein  de  chercher  à  éclaircir  cette  question  attendu 
que  nous  ne  possédons  aucune  expérience  personnelle  sur  ce  sujet. 

Peut-être  Veau  des  ruisseaux  elle-même  doit-elle  être  incri- 
minée ainsi  que  le  veulent  plusieurs  observateurs  qui  auraient  vu 
des  cancers  de  l'estomac  se  développer  chez  des  personnes  habi- 
tant des  maisons  situées  sur  leurs  rives.  Mais  ce  qui  me  paraît 
beaucoup  plus  certain,  c'est  l'influence  que  présente  un  tel  milieu 
naturel  sur  le  développement  des  parasites.  L'humidité,  I  huinus, 
le  grand  nombre  des  animaux  qui  pullulent  sur  ce  sol,  sont  autant 
de  conditions  extrêmement  favorables  pour  l'évolution  des  sporo- 
zoaires et  surtout  pour  leur  persistance.  11  est  probable  en  cllel 
que  beaucoup  de  coccidies  ou  de  grégarines  ont  des  habitats 
multiples  et  qu'il  est  nécessaire  qu'elles  fassent  un  passage  chez 
un  animal  déterminé  pour  arriver  au  stade  adulte  ou  pour  aboutir 
à  une  forme  particulière  de  reproduction,  comme  les  formes 
enkystées.  Les  expériences  de  Balbiani  nous  ont  montré  d'autre 
part  que  l'humidité  était  indispensable  au  développement  des 
formes  de  résistance  et  il  est  probable  que  la  clial(Mn-  développée 
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par  la  fermenlalioii  de  riiuiuus  constitue  égalemenl  une  circons- 
laiice  favorable. 

On  comprend  dès  lors  que  le  cancer  soit  plus  fréquent  chez 
les  habitants  de  la  campagne  que  chez  ceux  des  villes,  puisqu'ils 
habitent  dans  les  endroits  où  se  trouvent  réunies  les  meilleures 
conditions  de  développement  pour  les  sporozoaires,  où  existent  en 
abondance  des  animaux  porteurs  en  nombre  infmi  de  ces  para- 
sites, où  l'homme  est  en  contact  continuel  avec  le  sol  et  avec  les 
animaux  qui  vivent  à  sa  surface  et  où  les  règles  de  l'hygiène  de  la 
peau,  et  même  la  simple  propreté,  sont  complètement  négligées. 

On  comprendra  que,  même  des  piqûres  faites  par  un  éclat  de 
bois,  une  piqûre  de  ronces,  puissent  être  le  point  de  départ  d'un 
cancer  (Fiessinger,  Mathieu,  d'IIauteville). 

Les  faits  que  nous  venons  de  rapporter  constituent  le  début 
d' une  enquête  précise  qu'il  res  te  à  faire  sur  la  dissémination  des  spo- 
rozoaires. Et  peut-être,  ainsi  que  semblent  le  démontrer  certains 
faits,  portons-nous  dans  nos  cavités  naturelles  des  sporozoaires 
saprophytes  qui,  au  même  titre  que  les  microbes,  n'attendent  que 
le  moment  favorable  pour  pénétrer  dans  nos  tissus.  La  bouche, 
le  nez,  l'intestin,  le  vagin  mériteraient  d'être  explorés  systémati- 
quement à  ce  point  de  vue. 

Les  sporozoaires  sont  donc  disséminés  partout  avec  une 
abondance  presque  égale  à  celle  des  microbes,  et  dans  des  con- 
ditions de  vie  particulières  qui  nous  expliquent  les  conditions 
étiologiques  spéciales  des  cancers  développés  sous  leur  influence. 

Mais  le  cancer  provient-il  toujours  d'un  sporozoaire  sorti  de 
l'animal  et  ne  peut-il  pas  venir  directement  des  germes  qui  existent 
dans  les  tumeurs  elles-mêmes.^ 

En  un  mot  le  cancer  n'est-il  pas  contagieux? 

Tant  que  la  tumeur  n'est  pas  ulcérée  il  ne  peut  être  question 
de  contagion,  mais,  du  moment  où  les  parasites  peuvent  être 
éliminés  au  dehors,  la  possibilité  de  la  transmission  accidentelle 
apparaît.  On  peut  déjà  penser  a  priori  que  celte  transmission  sera 
le  plus  souvent  difficile  à  réaliser  à  cause  de  la  vie  intracellulaire 
des  parasites  et  de  la  fragilité  de  ces  derniers  sous  l'inllucncc 
de  la  i-eproduclion  endogène. 
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Cepoiiclaiil  les  inoculations  positives  expérimcnlalcs  d'animal 
Il  animal,  d'homme  à  homme  et  d'homme  à  animal  sont  un 
premier  et  important  argument  en  laAcur  de  l'existence  possihle 
de  la  contagion. 

On  connaît  en  outre,  à  l'heure  actuelle,  des  faits  de  cojitagion 
qu'il  serait  puéril  de  nier. 

Les  uns  ont  irailaLlacontaminalion  de  l'homme  par  des  animaux  : 

Kûhn  a  cité  le  cas  d'une  femme  qui  prend  un  encéphaloïde  du 
doigt  en  pansant  un  hœuf  cancéreux  ;  J.  llatt,  en  i885,  rapporte 
le  cas  de  Meissner,  relatif  k  une  inoculation  de  sarcome  méianiquc 
à  l'homme  par  le  cheval  ;  Gross  (de  Philadelphie)  a  vu  deux  cas 
de  transmission  à  l'homme  d'un  sarcome  ulcéré  du  bœuf  et  d'un 
carcinome  du  même  animal. 

Jûrgens  s'étant  fait  à  lui-même  une  inoculation  accidentelle 
d'épilhélioma  contagieux  de  la  poule  au  pouce  droit,  vit  se  déve- 
lopper une  tumeur  qui  ne  guérit  qu'au  bout  de  huit  semaines 
après  une  cautérisation  énergique  au  sublimé  fort.  L'examen 
microscopique  de  la  tumeur  montra  une  invasion  de  grégarines 
émigrant  dans  toutes  les  cellules. 

La  contagion  de  l'homme  à  l'animal  a  été  également  observée  ; 

Dans  un  cas,  rapporté  par  Budd,  un  chien  favori  qui  léchait 
souvent  la  lèvre  de  son  maître  présentant  un  cancer  inopérable, 
mourait  avant  son  maître  d'un  cancer  de  la  langue. 

Une  poule  et  un  chien  qui  vivaient  dans  uh  laboratoire  où 
étaient  portées  de  nombreuses  tumeurs  cancéreuses  fraîches 
furent  atteints  de  cancer. 

Les  cas  de  contagion  d'homme  à  homme  sont  nombreux  et  ils 
le  deviennent  de  plus  en  plus  h  mesure  que  les  médecins  obser- 
vent ces  faits  avec  plus  d'attention.  Zacutus  Lusitanus  cite  le  cas 
de  trois  garçons  qui  présentèrent  un  cancer  du  sein  pour  avoir 
couché  longtemps  avec  leur  mère  atteinte  de  cancer  au  sein. 

Peyrilhe  a  vu  un  cancer  de  la  gencive  chez  un  homme  cjui 
avait  sucé  la  mamelle  cancéreuse  de  sa  femme  pour  la  soulager. 

Smith  cite  le  cas  d'un  chirurgien  de  Saint-Thoma's  hospital 
qui  eut  un  cancer  de  la  langue  après  avoir  goûté  la  sanie  d'une 
mamelle  cancéreuse. 
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Un  nombre  considérable  de  chirurgiens  ont  publié  le  cas  de 
cancers  de  la  verge  chez  les  maris  de  femmes  ayant  un  cancer  de 
l'utérus  et  des  observations  récentes  nous  confirment  dans  la 
possibibté  de  ce  moyen  de  contagion.  Cniéniot  en  signale  28  cas. 

Dève  signale  deux  cas  de  contagion  par  la  pipe  et  on  a 
rapporté  le  cas  d'une  garde-malade  qui  s'infecta  en  lavant  le 
linge  de  sa  maîtresse  atteinte  de  cancer  (Médical  Record,  1887). 
Morau  cite  le  cas  d'un  pharmacien  qui  contracta  un  épithélioma 
du  nez  après  avoir  fait  longtemps  des  pansements  journaliers 
d'un  épithélioma  ulcéré  que  sa  belle-mère  portait  à  la  face. 

Les  exemples  de  contamination  professionnelle  sont  assez  fré- 
quents :  Budd  cite  cinq  chirurgiens  de  l'hôpital  des  cancéreux 
morts  de  cancer;  Emson  meurt  de  cancer  8  mois  après  s'être 
coupé  en  opérant  un  cancéreux.  Guermonprez,  en  1896,  rapporte 
l'observation  d'un  médecin  qui  vit  une  ulcération  cancéreuse  se 
développer,  après  grattage,  dans  un  point  où  existait  une  pus- 
tule d'acné,  ce  médecin  pansant  à  ce  moment  des  femmes  atteintes 
de  cancer  utérin.  Guermonprez  lui-même,  opérant  un  épithélioma 
de  la  face  et  son  ongle  s'étant  retourné  par  suite  d'un  mouvement 
de  l'opéré,  constata  dans  la  suite,  sous  l'ongle,  le  développement 
d'un  papillome  qui  résista  19  mois  à  toutes  les  cautérisations. 

Mais  il  est  des  faits  très  curieux  qui  expliquent  la  production 
de  certains  cancers  et  constituent  des  cas  particuliers  de  contagion. 
Il  s'agit  du  transport  des  parasites  d'une  tumeur  chez  un  individu 
sain  par  l'intermédiaire  d'un  animal.  Morau  a  montré,  par  d'in- 
génieuses expériences,  la  possibilité  de  contamination  par  les 
punaises.  Isolant  des  cages  de  souris  saines,  ces  souris  restent  en 
parfaite  santé,  mais  s'il  s'introduit  dans  certaines  de  ces  cages  des 
punaises  prises  sur  des  souris  cancéreuses,  il  observe  qu'au  bout 
de  quelques  mois,  presque  toutes  les  souris  de  ces  cages  sont 
atteintes  de  cancer.  Ce  même  moyen  de  contamination  peut  donc 
être  possible  chez  l'homme  et  on  peut  penser  que  les  tumeurs 
malignes  ulcérées  de  l'homme  vivant,  les  tumeurs  enlevées  et 
laissées  exposées,  les  animaux  vivants  ou  morts  porteurs  d'un  néo- 
plasme ulcéré  représentent  autant  de  foyers  où  des  animaux 
vivants  pourront  se  contaminer  et  devenir  des  agents  de  dissémi- 


iialloii  caiiccicusc.  Les  inouclics  pcuvciil  servir  ainsi  de  propa- 
gateurs du  virus  cancéreux.  Un  fait  qui  plaiHe  dans  ce  sens  nous 
a  été  relaté  par  le  P'  Forguc.  Une  personne,  capable  d'obser- 
valion,  piquée  à  la  joue  par  une  grosse  mouche,  d'un  brusque 
mouvement  de  main  écrase  l'animal  sur  le  point  piqué.  Or, 
c'est  très  exactement  en  ce  point  que  se  développa,* peu  de  temps 
après,  un  épitliélioma  à  marche  rapide. 

Nous  savons  encore  que  le  cancer  peut  revêtir  l'allure  d'une 
maladie  infectieuse  et  nous  avons  vu  des  cas  decarcinose  aiguë  qui 
ressemblaient  exactement,  comme  évolution  et  comme  aspect 
d'ensemble  des  lésions,  à  une  tuberculose  aiguë. 

Dans  ces  dernières  années  on  a  signalé  des  épidémies  de  can- 
cer, de  divers  côtés.  Nous  devons  avouer  qu'aucune  des  relations  né 
correspond  absolument  à  l'idée  qu'on  se  fait  d'une  épidémie 
véritable  et  le  mot  est  un  peu  gros  pour  les  circonstances 
auxquelles  on  l'a  appliqué.  11  est  cependant  juste  dans  le 
fond  et  nous  montre  que  des  circonstances  favorables  peuvent  se 
trouver  réunies  sur  un  même  point  et  permettre  l'apparition  d'un 
cancer  chez  plusieurs  individus.  Il  peut  donc  se  former  de  petits 
foyers  de  maison  ou  de  localité  mais  ils  ne  dépassent  pas  en  impor- 
tance générale  la  connaissance  que  nous  avons  de  la  plus  grande 
fréquence  du  cancer  à  la  campagne  et  dans  certains  endroits 
humides  et  à  végétation  abondante,  c'est-à-dire  dans  les  points 
les  plus  favorables  à  la  pullula tion  des  sporozoaires. 

Mais  pour  le  cancer,  comme  pour  toute  maladie  infectieuse,  il 
ne  suffit  pas  que  le  germe  menace  notre  organisme,  il  faut  encore 
qu'il  trouve  des  conditions  qui  lui  permettent  de  s'y  introduire  et  de 
s'y  développer.  Parmi  ces  conditions  favorisantes,  la  plus  impor- 
tante est  la  porte  d'entrée. 

Nous  avons  vu  comment  le  sporozoaire  pouvait  être  inlro- 
duit  dans  la  langue  par  une  arête  de  poisson,  sous  la  peau  par 
une  piqûre  de  punaise  ou  de  mouche.  Mais  les  conditions  Aivori- 
santes  peuvent  exister  déjà  chez  l'homme  et  fournir  un  chemin 
tout  préparé  au  parasite. 

C'est  ainsi  que  l'on  arrive  à  comprendre,  sans  avoir  à  reclier- 
clier  des  données  cmhryologiqucs,  pounpioi  la  peau  ci  hsorijiccs 
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sonl  alleinls  de  prcdilcclion  par  le  cancer.  C'est  parce  qu'ils  sont 
plus  exposes  que  les  autres  parties  du  corps  au  traumatisme  et  pré- 
sentent avec  une  plus  grande  fréquence  une  porte  ouverte  à  l'in- 
vasion des  parasites.  Les  lèvres,"  les  gencives,  la  langue,  le  pylore, 
l'anus,  le  vagin,  l'orifice  utérin,  le  nez,  le  prépuce  sont  très  souvent 
le  siège  d'irritations  chroniques.  Le  cancer  de  la  lèvre  est  fréquent 
chez  les  fumeurs  et  d'après  la  statistique  de  Tillmann  sur  7/  cas 
de  cancer  de  la  lèvre,  7  se  rapportaient  seulement  à  des  femmes 
et  trois  d'entre  elles  fumaient  ;  l'irritation  de  la  lèvre  ou  de  la 
langue  par  un  chicot  détermine  souvent  le  cancer  chez  le  vieil- 
lard. Le  pylore  est  le  point  de  l'estomac  le  plus  soumis,  de  par  sa 
fonction,  aux  traumatismes  et  les  irritations  de  la  muqueuse  sto- 
macale doivent  certainement  avoir  une  grande  importance.  Le 
cancer  de  l'utérus  est  surtout  fréquent  chez  les  femmes  qui  ont 
eu  de  nombreux  accouchements. 

Nous  avons  vu  le  rôle  des  ulcérations  du  mamelon  dans  la  pro- 
duction du  cancer  du  sein  (voir  notre  Obs.  I).  D'après  Spengel 
3o  pour  100  des  femmes  atteintes  de  cancer  du  sein  avaient  eu 
de  la  mammite,  et  21  pour  100  d'après  Winiwarter  avaient  eu 
un  nombre  considérable  de  grossesses  et  avaient  allaité. 

Le  cancer  des  ramoneurs,  des  goudronniers  se  développe  sur 
des  surfaces  exposées  à  une  inflammation  chronique,  et  en  effet 
depuis  que  les  ramoneurs  ne  grimpent  plus  dans  les  cheminées  le 
cancer  des  ramoneurs  n'existe  plus.  On  a  vu  des  cancers  se  déve- 
lopper sur  des  parties  eczémateuses  ou  sur  des  plaques  de  psoriasis. 

Ces  lésions  ne  constituent  évidemment  qu'une  cause  adju- 
vante, elles  ouvrent  l'économie  au  parasite.  Toutes  ces  surfaces 
excoriées  sont  exposées  à  la  contamination  des  sporozoaires  par 
l'air,  par  les  aliments  et  l'eau,  par  le  contact  des  animaux  ou 
d'objets  porteurs  de  sporozoaires  soit  à  l'état  saprophy tique,  soit 
développés  déjà  dans  une  tumeur  maligne. 

A  côté  du  rôle  prépondérant  de  la  porte  d'entrée  il  existe  d'au- 
tres conditions  favorisantes  dont  les  plus  importantes  sont  l'âge  et 
l'hérédité  ;  au  point  de  vue  de  Vclge,  le  cancer  est  certainement 
beaucoup  plus  fréquent  après  l\0  ans.  Il  y  a  deux  raisons  à  ce  fait: 
d'abord  plus  un  individu  est  âgé  et  plus  il  a  eu  de  chances  d'in- 
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ioclion  :  ensuite  plus  iiu  Individu  esl  âgé  cl  plus  s.i  iiuirilion 
s'alïiiihlil,  puis  ses  forces  de  défense  s'uUénucjit.  Mais  l'âge  n'est 
pas  une  condition  essenlicUe,  carie  sarcome  et  le  cancer  peuvent 
se  dévcloppoi-  avec  intensité  chez  les  jeunes. 

L'//('/'tW//e  cancéreuse  esl  très  manifeste  dans  la  mélanuse  du 
cheval.  Goliier  a  vu  en  eflct  la  maladie  se  manifester  chez  des 
poulains  jeunes,  ce  qui  n'a  pas  lieu  dans  la  mélanose  acquise.  Le- 
blanc a  signalé  chez  le  chien  des  cas  d'hérédité  de  cancer  mam- 
maire. Chez  l'homme  on  a  signalé  des  cas  où  l'hérédité  paraît 
bien  réelle.  [1  faul  toutefois  être  prudent  et  ne  pas  mettre  en  jeu 
l'hérédité  chaque  fois  que  des  tumeurs  mahgnes  surviennent 
chez  les  individus  d'une  même  famille.  C'est  qu'en  ellél  on  peut 
expliquer  ces  cas  en  invoquant  l'exposition  de  tous  les  membres 
de  celte  famille  aux  mêmes  causes  de  contamination.  D'autre  part 
il  ne  semble  pas  exister  de  cas  probant  d'hérédité  de  virus  mais 
il  existerait  surtout,  comme  pour  la  tuberculose,  une  hérédité  de 
terrain.  Les  souris  de  Morau,  issues  d'une  mère  cancéreuse,  pre- 
naient le  cancer  inoculé  avec  une  bien  plus  grande  facilité. 

Ce  n'est  là  que  l'ébauche  d'une  étude  étiologique  du  cancer, 
basée  sur  la  connaissance  des  parasites  qui  le  produisent  et  qu'il 
renferme.  Mais  il  est  facile  de  se  convaincre  que  les  sporozoaires 
sont  aussi  fréquents  et  nous  menacent  avec  autant  d'imminence 
que  les  bactéries  ;  qu'ils  peuvent  être  transportés  sur  les  tégu- 
ments elles  muqueuses  extérieures,  dans  les  voies  respiratoires,  par 
Vair,  par  Veau,  ou  directement  par  les  animaux  ordinairement 
porteurs  de  ces  parasites  comme  les  insectes,  par  nos  doigts,  par  les 
objets  ou  les  animaux  conlaminés  comme  les  mouches.  Nous 
les  ingérons  aA^ec  les  eaux  croupissantes,  avec  les  aliments  por- 
teurs de  formes  de  résistance. 

De  là  découlent  si  nettement  tout  une  série  de  rl'(/les  prophy- 
lactiqaes  qu'il  est  à  peine  nécessaire  d'énumérer  après  ce  que 
nous  venons  de  dire.  Elles  peuvent  se  résumer  en  ceci  : 

Eloigner  de  l'homme  toutes  les  agglomérations  d'animaux 
domestiques  porteurs  de  coccidies  capables  de  souiller  le  sol  et 
l'air,  améliorer  l'hygiène  de  l'habitation  en  ce  qui  concerne  sa 
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slliialion  siirloul  dans  les  (Mulroits  Jniniides  cl  boisés,  rejeter  de 
ralinien talion  tous  les  animaux  porteurs  de  sporozoaires  ou  tout 
au  moins  les  soumettre  à  une  cuisson  suiFisantc  ;  survcillcF 
avec  une  grande  attention  le  lavage  des  légumes  mangés  crus 
et  les  eaux  potables;  répandre,  surtout  dans  les  campagnes, 
les  règles  d'une  hygiène  minutieuse  de  la  peau  et  des  vêtements 
en  indiquant  les  insectes  et  les  animaux  inférieurs  comme  capa- 
bles de  provoquer  la  maladie  ;  considérer  les  cancers  ulcérés 
comme  dangereux  pour  ceux  qui  les  pansent  et  d'une  façon 
générale  comme  contagieux  ;  prendre  à  ce  titre  toutes  les  mesures 
édictées  pour  les  maladies  contagieuses  en  général,  et,  en  particu- 
lier, défendre  les  contacts  prolongés,  faire  désinfecter  les  linges  des 
cancéreux  et  désinfecter,  après  leur  mort,  l'appartement  de  ces 
derniers  et  les  objets  qui  leur  ont  servi.  Le  chirurgien  devra  y 
trouver  des  raisons  pour  être  prudent  :  i  °  vis-à-vis  de  lui-même  dans 
les  opérations  de  cancer  ;  2"  vis-a-vis  de  son  opéré  en  faisant  l'abla- 
tion totale  du  néoplasme,  s'il  est  possible,  et  en  évitant  de  faire  des 
«nsemencements  dans  les  tissus  sains  sectionnés. 

Tous  les  sporozoaires  sont-ils  aptes  à  reproduire  le  cancer  .►^ 
il  est  absolument  impossible  de  répondre  actuellement. 

Nous  ne  connaissons  pas  davantage  quelles  sont  les  conditions 
qui  favorisent  la  pullulation  des  germes  dans  nos  tissus. 

Toutefois  nos  éludes  nous  ont  démontré  les  faits  suivants  : 

Les  parasites  doivent  être,  sans  doute,  introduits  dans  l'orga- 
nisme sous  une  forme  de  résistance  telle  que  la  spore  (spore  ordi- 
naire ou  microspore)  ; 

Il  faut  que  la  pénétration  se  fasse  d'une  manière  aseptique  : 

A  mesure  que  le  parasite  se  développe  dans  nos  tissus  et  avance 
dans  la  vie  endogène  il  prend  des  formes  évolutives  plus  rapides, 
cycles  asporulés,  à  mérézoïtes  à  chroma tozoïtcs,  divisions  directes. 
Or,  d  est  probable  qu'il  peut  se  transmettre  sous  une  de  ces  formes, 
dans  des  conditions  particulièrement  favorables.  Cela  expliquerait 
la  virulence  plus  grande  de  certaines  tumeurs  dès  le  début. 

Nous  ignorons  encore  si,  à  côté  de  la  pullulation.  il  existe 
une  virulence  réelle. 
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PLANCHE  I 

Figures  i  à  24.  —  Élémeats  parasitaires  Intracellulaires  ou  intranuclcaires  trouvés 
dans  le  cancer  du  sein  de  l'Observation  III.  (Coloration  à  l  Elirlich  du  suc  cancéreux 
■  frais.) 

Fig.  I  à  3.  —  Formes  microbiennes. 

Fig.  .'|.  — Granulations  assemblées  par  quatre. 

Fig.  5.  —  Granulations  dont  l'une  renferme,  à  cùlé  du  corpuscule  central,  un  autr 

corpuscule  en  croissant. 
Fig.  (5,  7,  8.  —  Granulations  intranucléaires. 

Fig.  g,  lo,  II.  —  Granulations  volumineuses  à  large  zone  hyaline. 

Fig.  12,  i3.  —  Granulations  rcMifermant  une  partie  centrale  très  réfringente  :  sans 

doute  début  de  formation  du  noyau. 
Fig.  i/|.  —  Forme  cellulaire  type. 
Fig.  iG.  —  Forme  cellulaire  avec  division  du  noyau. 

Fig.  17.  —  Forme  cellulaire  avec  deux  corpuscules  en  croissant  nucléés  etdeux  petits 

corps  périphériques  qui  paraissent  correspondre  à  des  cenlrosomes. 
Fig.  18.  —  Forme  cellulaire  avec  division  directe  du  noyau. 

Fig.  19,  20,  21,22. —  Formes  enkystées  en  voie  de  formation;  fig.  19)  kyste  parfait. 
Fig.  23.  —  Spore  à  deux  sporozoïles  nucléés  et  une  double  masse  de  reliquat. 
Fig.  2'|.  —  Parasites  chassés  de  leur  cavité  cellulaire. 

Figures  25  à  87.  —  Examens  du  cancer  du  sein  de  l'Observation  III.  Écrasement  do 
raclage  de  tissu  cancéreux  coloré  au  bleu  de  Roux. 

Fig.  27,  28.  —  Formes  microbiennes,  diplococciqucs. 

Fig.  29.  —  Granulation  en  division  directe  dans  sa  totalité. 

Fig.  23,  3o.  —  Formes  cellulaires  simples. 

Fig,  32,  33.  —  Forme  cellulaire  avec  division  du  noyau. 

Fig.  3^1,  35.  —  Formes  cellulaires  complexes. 

Fig.  30.  —  Forme  cellulaire  à  zone  hyaline  très  volumineuse  plissée. 

Fig.  37.  —  Formes  microbiennes  on  liberté. 

Figures  38  à       —  Idem.  Coupes  hislologiques  (Flcmming)  colorées  h  la  fuchsine 
acide  et  au  bleu  de  Iloux. 
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PLA.NC11E  II 

Les  figures  de  la  Planche  II  se  rapporlonl  toutes  à  des  coupes  fines  de  fragments  de  la 
tumeur  de  l'Observation  III,  fixées  au  Flemming  et  colorées  par  l  liématéine,  la  fuchsine 
acide  et  l'orange  successivement,  de  façon  à  obtenir  une  triple  coloration. 

Figure  i.  —  Alvéole  carcinomateux  dans  lequel  presque  toutes  les  cellules  périphé- 
riques renfernient  un  ou  plusieurs  éléments  parasitaires  dont  les-plus  petits  sont 
surtout  situés  à  la  périphérie  et  les  plus  volumineux  dans  les  cellules  du  centre. 

m,  m  —  I''ormes  micrococciqucs  ;  md.  —  Formes  microbiennes,  en  diplocoque 
encapsulé. 

g,  çi-  —  Granulations  ;  gd.  —  Granulalions  volumineuses  en  division  directe. 

d,  d.  —  Formes  cellulaires  de  pclile  taille  (grosses  granulations  nucléées). 

gr.  —  Formes  cellulaires  un  peu  plus  couipliquces,  avec  une  zone  finement  granu- 
leuse. 

c.  —  Forme  cellulaire  à  grosses  granulations  périphériques. 

a,  h.  —  Formes  cellulaires  au  stade  le  plus  complet  de  leur  développement  avec  leur 
noyau  nucléole,  leurs  zones  protoplasniiques  concentriques  et  la  conden.^ation  de  la 
zone  hyaline  en  grosses  granulations  qui  vont  servir  à  la  formation  de  la  paroi  du 
kyste. 

e,  h.  —  Stade  d'évolution  asporulée  aboutissant  à  la  morula  (/;)  et  aux  mérozoïles. 

Figure  a.  —  Alvéole  à  grandes  cellules  renfermant  : 

m.  —  Formes  microbiennes. 

X.  —  Des  granulations  en  groupe  de  quatre. 

b,  c.  —  Des  kystes  complets  avec  double  paroi,  sphère  granuleuse  à  gros  noyau 
nucléolé. 

a.  —  Formation  des  microspores. 

d.  —  Microspores  dis.'iéminécs  dans  le  kyste. 

Figure  3.  —  Alvéole  carcinomateux  dont  les  cellules  liYpcrlrophiécs  renferment  des 
granulalions  groupées  par  quatre  (x.  x)  ;  des  formes  cellulaires  à  développement 
avancé  (a)  et  diverses  étapes  du  développement  des  formes  enkystées  (b,  c). 

Figure  l\. 

m  cl  g.  —  Formes  microbiennes  et  granulations. 

h.  —  Forme  cellulaire  jeune  altérée  et  ayant  pris  une  forme  étoilce. 
h.  —  l'^ormalion  du  kyste. 

a.  —  l'orme  cellulaire  complexe  à  zone  granuleuse  épaisse  et  à  beau  noyau  nucléolé. 
„,or.  —   Morula  formée  par  l'agglomération  de  petites  sphères  qui  formeront  les 
mérozoïles. 

Figure  5.  —  Belle  forme  parasitaire  intraprotoplasmiquc  remarquable  par  l  électivilé 
de  la  coloration. 

Figure  G.  —  Forme  parasitaire  de  très  grand  volume  portant  en  deux  points  symé- 
triciues  ces  sortes  de  gros  corps  en  croissant  réunis  par  leurs  extrémités  et  qui  pa- 
raissent dus  h  une  accumulation  de  substance  hyaline. 
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PLANCHE  III. 

Figure  I.  —  Carcinome  du  sein  (Ohsorv.  IX).  Coloration  au  Biondi. 

(I.  —  Petit  amas  do  formes  microbiennes  rondes  ou  en  petit  croissant  nucléé,  au 

ceniro  d'une  cellule  hyporlropliiée. 
h.  —  Forme  parasitaire  plus  volumineuse. 

Figure  3  (Idem). 

VI.  —  Formes  microbiennes. 
g.  —  Granulations. 

Figure  3  (Idem).  —  Forme  parasitaire  intraprotoplasmique,  à  plusieurs  zones  con- 
centriques. 

Figure  !\  (Idem).  —  Exemple  de  division  nucléaire  dans  la  masse  centrale  proto- 
plasmique. 

Figure  5  (Idem). 

m.  —  Formes  microbiennes. 
g.  —  Granulations. 

a.  —  Forme  cellulaire  volumineuse  à  divisions  nucléaires. 

b.  —  Grande  forme  à  nombreuses  divisions  nucléaires,  précédant  la  morula. 

,T.  —  Forme  enkystée  à  double  paroi,  à  proloplasma  granuleux  renfermant  quatre 
petites  masses  sporoblastiques  nuclcécs. 

Figure  G  (Idem). 

o,  h.  —  Sorte  de  forme  sarcodique  contenant  des  éléments  parasitaires  de  taille 
variable. 

c.  —  Forme  cellulaire  avec  cinq  corpuscules  allonges  disposes  en  rosace. 

Figurci  7  h  20.  —  Divers  stades  évolutifs  intracellulaires  ou  libres  du  parasite  d'une 
tumeur  du  pancréas  et  du  foie  (Observation  XI).  Coloration  à  l'Ehrlicb  de  tissus  frais 
dissociés. 

7)  8,  9.  —  Formes  microbiennes  et  granulations. 

10.  —  Forme  cellulaire  à  gros  noyau  nucléé  et  à  masse  proloplasmique. 

11.  —  Division  du  noyau. 

12.  1.3.  —  Concentration  du  proloplasma  autour  des  fragments  nucléaires, 
l'i,  i5.  —  Formation  d'une  morula. 

iC,  18.  —  Kystes  renfermant  un  grand  nombre  de  spores. 

Figures  -ja  à  wj.  —  Epitliélioma  de  la  lèvre  inférieure  ;  écrasement  de  tissu  cancé- 
reux frais  et  coloration  au  Bioiuli. 

21,  2.3,  2'i,  aû.  —  Formes  cellulaires  à  des  moments  divers  do  développement. 

2'i.  —  Forme  amiboidc  dan»  une  grosse  cellule  vacuolisée. 

27.  —  Kystes  dont  la  paroi  extérieure  commence  à  se  boursouilcr. 

Bosc.  17 
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Figures  i  h  i8.  —  Écrasement  des  tissus  frais  d'un  épilhélioma  de  la  langue.  Colo- 
ration au  Blondi  (Observ.  II). 

I  et  2.  —  Formes  microbiennes  et  celiulaire.s. 
3.  —  Division  du  noyau. 

5.  —  Divisions  nombreuses  du  noyau. 

6,  7  —  Formes  cellulaires  complexes. 

8,  9.  —  Formation  de  la  cellule  enkystée. 

10.  —  Kyste  fragile  à  double  contour,  à  masse  protoplasmique  finement  granuleuse 
et  à  masse  nucléée. 

11.  —  Corps  en  croissant. 

i3,  • —  Formes  pseudopodiques. 

i5,  i6,  17,  i8.  —  Formes  enkystées  de  diverses  sortes;  i5)  kyste  k  U  spores. 

Figures  19  à  25.  —  Écrasement  de  tissus  frais  d'un  épilhélioma  de  la  lèvre  inférieure. 
Coloration  au  Biondi  (Observ.  VII). 

20,  11.  —  Formes  cellulaires  complexes. 
25.  —  Kyste  à  nombreuses  divisions  nucléaires. 
2^.  —  Kyste  à  spores  volumineuses. 

22.  —  Spore  à  double  contour  renfermant  un  corps  nucléé  rond  et  2  corpuscules 
appendus  à  une  extrémité. 


Figure  aG  à  29.  —  Écrasement  de  tissu  frais  dans  la  liqueur  Iriacidje  d'Ehrlich. 

2^.  —  Forme  microbienne,  granulation. 
37.  —  Forme  en  rosace,  en  innrgiterite. 

28.  —  Morula  à  petites  sphères  nucléces. 

29.  —  Sphère  à  mérozoiles  de  grande  taille. 


Figures  3o  à  87.  —  Carcinome  du  sein  (Observ.  V).  Coloration  de  suc  cancéreux  à 
la  safran i ne. 

3i.  —  Formes  microbiennes  au  nombre  de  !\  dans  une  cellule. 
3o,  32.  ■ —  Granulations  à  grande  zone  hyaline  à  peu  près  incolore. 
33,  3'|.  —  F.)rmalion  du  kyste  et  des  fragments  nucloés  qu'il  contient. 
3().  —  Kyste  avec  .'1  sporoblastos. 
37.  —  Kyste  à  grandes  spores. 
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Figures  i  à  8.  —  Cancer  du  sein  (Obscrv.  1).  Suc  cancéreux  coloré  par  la  safraninc. 

I,  a.  —  Formes  miiTohicnnos,  gr.inulalion,  foinie  collulairc  à  divisions  nucléaires. 
3.  —  Forme  pseuclopodirjuc. 

5.  —  Kyste  épais  rompu  el  laissant  soilir  une  ma«se  protoplasmiquo  pseudopodique 
perlant  un  gros  noyau  nucléole. 

G.  7.  —  Figures  conlcnanl  des  spores  ;  en  7  le  kysic  conlient  un  nombre  considé- 
rable de  ligures  ovales,  nuclééos. 

8.  —  Kyste  renfermant  de?  parasites  de  très  petite  taille  (microsporcs). 

Figure  9  (Idem).  —  Coupe  fixée  au  Roule;  coloration al  hémaléine-safranine-orange. 

w,  m.  —  Formes  microbiennes. 

(/,  g.  —  Granulations. 

(j  .  —  Granulations  en  division  directe. 

a.  —  Division  du  noyau. 

a'.  —  Divisions  du  noyau  et  dissémination  des  fragments  (stade  antérieur  à  la  morula). 


Figure  10  (Idehi). 

mor.  —  Morula  à  grands  éléments. 


Figure  11  (Idem).  —  Les  cellules  de  périphérie  de  l  alvéole  renferment  les  éléments 
les  plus  petits,  tandis  que  colles  du  centre  ne  contiennent  que  des  parasites  très 
volumineux. 

m  et  g.  —  Formes  microbiennes  et  granulations. 
cl.  —  Division  du  noyau  au  début. 

bb.  —  Division  nucléaire  avec  dispersion  des  fragments. 

«•  —  Grande  forme  cellulaire  à  divisions  très  nombreuses  du  noyau  dans  la  petite 
masse  centrale  (précédant  la  morula). 

Figure  11  (Idem). 

mur.  —  Petite  morula  à  mérozoites  de  faible  volume. 

Figures  i3  «  17.  —  Cancer  de  l'estomac  avec  noyaux  secondaires  du  foie  (Observ.  X)  ; 
colorai  ion  de  suc  cancéreux  à  la  safraninc. 

Fig.  i3.  —  Kyste  volumineux  renfermant  '\  sporoblasles. 
Fig.        —  Kyste  à  microspores. 

Fig.  if),  17.  —  Kystes  à  spores  développées  cl  do  grand  volume. 


tgures  iH  a  25.  —  Kpitliélioma  du  maxillaire  supérieur;  écrasement  de  tissus  frais 
(Observ.  IV). 


LÉGE.\DES  SE  II  .\l>  P  0  HTA  .\  T  AUX  PLAyCHES 


PLAiNGHE  VI 


figures  1  «  7.  —  Cancer  parolidien  récidiva  (Ohscrv.  \IV).  Coupes  colorées  au 
picro  carmin. 

Fig.  I  el  3.  —  Formes  microbiennes  et  granulations. 

Fig.  3.  —  Forme  parasilaire  à  très  grande  zone  hyaline  incolore. 

Fig.  /|  el,  5.  —  La  zone  liyaline  est,  énorme;  elle  n'a  pas  pris  la  couleur,  sauf  qu'elle 

est  légcromcnl  teitiléo  de  jaune  dans  la  ligure  5. 
Fig.  G.  —  Disposition  des  parasites  jeunes  en  forme  de  levures. 
Fig.  7.  —  Kyste  à  quatre  spores  volumineux. 

Figure  8.  —  Carcinome  du  sein  avec  grosse  masse  ganglionnaire  (Obs,  XVIII).  Coupe 
d'un  alvéole  carcinomateux  (picrocarmin). 

a.  —  Forme  microbienne. 

b.  —  Granulations. 

cl.  —  Division  directe  dans  une  même  zone  hyaline  colorée  en  jaune. 

c.  ■ —  Morula  dont  les  éléments  vont  se  disperser. 

Figure  9  (Idem). 

m,  ni.  —  Formes  cellulaires  dont  le  noyau  se  divise. 

r.  —  Grande  forme  dont  les  divisions  nucléaires  très  nombreuses  mais  très  petilçs  se 
sont  réunies  en  couronne,  formant  une  sorte  de  rosace. 

Figures  lo  eZ  11  (Idem).  —  Deux  formes  parasitaires  présentant  un  processus  de 
bipartition  du  noyau. 

Figure  12.  —  Cancer  du  sein  avec  fonte  muqueuse  (Observ.  XVU). 

a.  —  Cellule  contenant  un  grand  nombre  de  parasites. 

b.  —  Grande  forme  parasitaire  à  grande  zone  hyaline  et  à  divisions  nucléaires. 

F'igure  i3.  —  Cancer  du  cardia.  Coupes  colorées  à  riiémaloxylinc-cosine  (Obs.  XIX). 

Cellules  géantes  enfermées  dans  des  fibres  conjonctives  jeunes  et  renfermant  : 

a.  —  Granulations. 

b.  —  Forme  cellulaire  volumineuse  à  gros  noyau, 

c.  —  Kysto  à  double  contour. 

Figure  i!\  (Idem).  —  Cellule  géante  contenant  un  parasite  de  grande  taille  à  zone 
hyaline  striée  en  rose  vif  cl  à  protoplasma  nticléé  et  nucléolé. 

Figures      et  ili.  —  Epitliélioma  du  maxillaire  supérieur.  Écrasement,  fixation  à 
l'acide  osmique,  coloration  au  picrocarmin. 

Cellules  extrêmement  hypertrophiées  ronferraanl  un  noyau  énorme  à  lobes  multiples 
et  (•hacuiio  un  parasite  do  grande  taille  à  zone  hyaline  jaune  vif  à  partie  inlra- 
hyalinc  d'aspect  variable,  et  colorées  en  rouge  vif 
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Figure  i.  —  Éplthélioma  lubulé  du  maxillaire  supérieur  (Observ.  XVI). 

L'épilhélium  est  presque  complètement  desquamé  et  les  parasites  sortis  des  cellules 
dégénérés  se  voient  dans  la  lumière  ouverte  du  tube  épitliélial.  Des  parasites  ont 
pénétré  les  mailles  du  tissu  conjonctif. 

Figures  2  et      —  Sarcome  du  prépuce. 

Fig.  2.  —  Coupe  colorée  à  l'hématoxyline-éosine. 
a.  —  Forme  cellulaire  en  voie  de  division  nucléaire. 
inor.  —  Morula  à  petits  éléments. 

Figure  3  (Idem).  — Hématcine-éosine. 

t.  —  Cellule  conjonctive  hypertrophiée  renfermant  un  parasite. 

m.  —  Parasite  mêlé  dans  une  vraie  cellule  géante,  sous  forme  d'un  kyste  fragile  avec 
dissémination  des  noyaux. 

Figures  A  «  9-  —  Épithélioma  lubulé  de  la  face  (Observ.  XV). 

Fig-  ^1-  —  Forme  cellulaire  jeune. 

Fig.  5.  —  Forme  cellulaire  avec  division  du  noyau. 

Fig.  G.  —  Division  du  parasite  en  segments. 

Fig.  7.  —  Division  en  niarffiieriies. 

Fig.  9.  —  Corps  en  croissant. 

F'cgure  10.  —  Sarcome  globocellulaire  de  la  peau  (Observ.  XXIII).  Hcmatéine.  — 
Entre  les  cellules  minces  à  très  gros  noyau,  on  constate  un  grand  nombre  de  formes 
microbiennes  et  de  granulations  colorées  fortement  par  1  hématéine  et  à  zone  byalinc 
grisâtre,  amiboïdc. 

Figure  11.  —  Sarcome  fasciculé  périvasculaire  (Observ.  XXI).  Hématéine. 

a.  —  Cellule  géante  jeune  renfermant  des  formes  microbiennes  et  une  forme  cellu- 
laire à  nombreuses  et  petites  divisions  nucléaires. 

b-  —  Forme  ronde  renfermée  dans  une  cellule  géante  cl  dont  les  divisions  du  noyau 
sont  disposées  en  rosace. 

Figura  19.  (Idem). 

Cellule  géante  volumineuse  renfermant  des  parasites  à  des  stades  variables  :  granu- 
lations et  forme  cellulaire  à  gros  noyau  à  zone  cellulaire  épaisse. 
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Figiiie  I.  —  Sarcome  sous-cutanc  delà  région  scrolalc  (Obscrv.  WII).  licmalcinc. 
Blondi. 

h.  —  Tissu  conjoncUf  lâche  à  gros  noyaux. 

d.  —  Tissu  conjonctif  très  lâche  à  mailles  extrêmement  fines  et  renfermant  de  nom- 
breuses formes  de  petite  taille. 
»i,  )i,  r.  —  Formes  amiboïdes  des  parasites  avec  division  nucléaire  en  forine  de  rosace. 

Figure  2.  —  Sarcome  à  myéloplaxcs.  Le  myéloplaxe  renferme  2  cléments  dont  l  un 
aboutit  à  la  spore. 

Figure  3.  (Idem). 

a.  —  Formes  microbiennes,  granulations. 

b,  c.  —  Myéloplaxe  jeune. 

Figure  !\-  —  Epitliélioma  de  la  langue  (Observ.  II).  Coupe  colorée  au  picrocarmin. 

Les  cellules  épithéliales  renferment  de  petits  éléments,  mais  surtout  deux  formes 
cellulaires  pseudopodiques  dont  les  rameaux  sont  au  loin  dans  les  cellules  voisines. 
L'un  de  ces  parasites  est  complètement  étiré  et  présente  des  pseudopodes  ramifiés. 

Figure  5  (Idem).  —  Coupe  colorée  au  picrocarmin.  Cellule  géante  volumineuse 
renfermant  de  très  nombreux  noyaux  et  des  spores  renfermant  des  corps  colorés  en 
rouge  vif  à  corpuscule  central  très  réfringent. 

Figures  6  à  21.  —  Évolutions  du  cycle  sporulc  de  C.  oviforme.  Coloration  à  la 
liqueur  triacide  d'Ehrlich. 

Fig.  G  et  7.  —  Formation  cellulaire  jeune  à  noyau  bleu. 
Fig.  8.  —  Division  du  noyau. 

Fig.  —  Répartition  des  grosses  granulations  à  la  périphérie  et  formation  du 

kyste. 

Fig.  iG  à  19.  —  Kystes  renfermant  une  sphère  granuleuse,  puis  des  spores  volumi- 
neuses (fig.  17). 
Fig.  20.  —  Morula. 
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Figure  i.  —  Tumeur  hépatique  de  jeune  lapin,  à  son  stade  conjonclii". 

a.  —  Cellule  géante  jeune  contenant  des  parasites  de  petite  taille,  formes  micro- 
biennes et  granulations  colorées  par  l'hématéine. 

b.  —  Cellule  géante  volumineuse  renfermant  des  kystes  complètement  formés  de  C. 
oviforme. 

Figure  2.  —  Tumeur  sous-culanéc  spontanée  du  lapin  ;  prolifération  et  hypertrophie 
épithéliale  avec  formation  d'un  globe  épidermique  portant  au  centre  un  parasite 
nucléc,  nucléolé  et  présentant  une  zone  de  granulations. 

Figure  3.  —  Tumeur  produite  cliez  le  lapin  par  inoculation  sous-cutanée  de  kystes  de 
coccidie  oviforme  purs.  (Hématéine-éosine  ) 

Les  mailles  conjonctives  contiennent  un  kyste  renfermant  une  masse  protoplasmique 
en  division. 

Figure  !i.  —  Tumevir  mésentérique  développée  chez  un  chien  après  inoculation  dans 
le  péritoine.  Celte  tumeur  est  formée  par  des  cellules  irrégulières  enfermées  dans  une 
trame  très  fine  et  par  des  cellules  plus  volumineuses  et  plus  colorées,  d  aspect  ami- 
boïde  (a,  b,  c)  cl  constituant  une  sorte  de  follicule. 

Figure  5.  —  Ganglion  de  chien  après  inoculation  de  tumeur  humaine.  Inclusions 
parasitaires  dans  les  cellules. 

Figure  6.  —  Ganglion  de  chien  après  inoculation  de  tumeur  humaine.  (Hématéine- 
éosine.)  Inclusions  cellulaires  de  volume  et  de  nombre  très  variables. 

Figure  7.  —  Petite  tumeur  du  poumon  sous-pleurale  chez  un  chien  ayant  reçu  un 
mois  avant  un  gros  cancer  encéphaloïdo  de  l'homme.  Tumeur  de  structure  encépha- 
loïde  avec  corpuscules  parasitaires  particuliers. 
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Figure  I.  —  (  loupe  lit'  luniciirs  piofluilc  clioz  iiii  cliicii  par  inoculation  iiilrapr'rito- 
ncalc  (le  klossia.  Grosses  cellules  parasilécs  (Hioiidi). 

(ta.  —  Forme  microbienne  du  parasite  intracellulaire. 
hb.  —  Granulations. 

(/.  —  Granulalions  en  forme  de  diplocoque. 

e.  —  Forme  cellulaire  nucléée. 

/.  —  Division  du  parasite  par  karyokinose. 

y.  —  Formes  cellulaires  à  divisions  multiples  du  noyau. 

Figure  2  (Idem).  —  Elirlich  (liqueur  triacide  diluée). 

m-  —  Élément  parasitaire  très  volumineux,  à  grande  zone  hyaline,  à  disposition  en 
rosace  des  parties  nucléaires. 

Figure  3  (Idem.)  —  Coupe  colorée  à  l'Ehrlicli. 

Forme  volumineuse  à  divisions  nucléaires  nombreuses,  enfermée  dans  un  espace 
conjonclif. 

Figure  4-  —  Tumeur  développée  sur  le  mésentère  d  un  lapin  après  inoculation  intra- 
péritonéale  de  klossia. 

«.  —  Forme  enkystée  très  volumineuse,  à  proloplasma  rétracté. 
h.  —  Forme  cellulaire  à  gros  noyau. 

Figure  5  (Idem). 

a.  —  Grande  forme  parasitaire  enkystée  et  à  masse  protoplasmique  renfermant  des 
granulations  bleues  placées  au  centre. 

Figure  G.  —  Petite  tumeur  péritonéale  produite  chez  le  chien  par  inoculation  de 
klossia  dans  l'abdomen  (Biondi). 

La  coupe  montre  l'existence  d'alvéoles  formés  par  un  tissu  jeune  et  dans  l'intérieur 
des  cellules  irrégulières  renfermant  le  parasite  et  des  granulations  piginentaires. 

Figures  7  à  aS.  —  Cultures  de  tumeurs  humaines  : 

Fig.  de  7  à  13  (se  rapportant  à  l'Expérience  I). 

Fig.  7.  —  Formes  microbiennes,  à  granulations  et  formes  amiboïdes. 
Fig.  c).  —  Forme  enkystée  écrasée  laissant  échapper  son  protoplasma. 
Fig.  10  à  11.  —  Kystes  renfermant  dos  spores. 
Fig.  i'^,  l'i,  I.").  —  Morulas  se  transformant  en  mérozoïtes. 

Fig.  lO  à  ii'i  (se  rapportant  à  l'Expérience  111). 

Fig.  lO.  —  Formes  microbiennes  et  granulalions. 
Fig.  17.  —  Formes  cellulaires  rondes  et  amiboidcs. 

Fig.  i()  à  '.il.  —  Kystes  renfermant  des  spores;  à  l'état  parfait  dan?  la  (ig.  m. 
Fig.  'Jf'..  —  Spores  libres. 

Fig.  a.'J  n  25  (correspondant  à  l'Expérience  II). 

Fig.  2^.  —  F'ormes  microbiennes  et  cellulaires:   l'une  de  ces  dernières  renferme 

deux  corps,  l'un  rond  cl  l'autre  en  croissaiil. 
Fig.  -a'i.  —  Kysto  renfermant  des  spores  en  voie  de  division. 
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Figures  i  à  i3.  —  Fixation  et  coloration  élective  sur  lame  des  parasites  intracellu- 
laires du  cancer.  (Préparations  persistantes  :  cosine  et  bleu  de  méthylène.) 

Fig.  1,2.  —  Formes  microbionacs  coccique  et  diplococciquc. 
Fig.  2,  /j,  5.  —  Granulations  simples  ou  en  division. 
Fig.  ().  —  Forme  cellulaire  simple. 
Fig.  8,  g.  —  Formes  cellulaires  complexes. 
Fiff.  10.  —  Forme  cellulaire  à  nombreuses  divisions  nucléaires. 
Fig.  II.  —  Forme  cellulaire  nucléée  ù  grande  zone  hyaline  plissée. 
Fig.  i3.  —  Kyste  avec  une  masse  centrale  à  deux  noyaux  el  en  voie  de  division  et  de 
grosses  granulations  inlrakysliques. 

Figures  i4,  i5,  i6.  —  Globes  épidermiques. 

Fig.  i  — •  Globe  épidermique  au  début. 

a.  —  Parasite  do  petite  taille  situé  dans  une  cellule  globuleuse. 

c.  — •  Cellule  globuleuse  hypertrophiée  par  le  parasite  a. 

b.  —  Noyau  de  la  cellule  en  bon  état. 

d.  —  Filaments  de  passage  aplatis. 

Figure  i5.  —  Globe  épidermique  plus  avancé. 

a.  —  Parasite  volumineux. 

h.  —  Noyau  hypertrophié  mais  bien  limité. 

c.  —  Cellule  malpighienne  parasitée  très  fortement  hypertrophiée. 

d.  —  Filaments  de  passage  aplatis  et  seulement  visibles  par  endroits  ;  à  la  périphérie, 
cellules  refoulées  et  aplaties  en  croissant. 

Figure  i6.  —  Globe  épidermique  de  grande  taille,  allongé. 

rt.  —  Parasite  de  taille  moyenne  inlraprotoplasmique. 

h.  —  Granulations  en  croissant  entourant  le  noyau  rond. 

c.  —  Parasite  plus  volumineux. 

d.  —  Noyau  do  la  cellule,  aplati,  déformé  en  croissant. 

—  Cellule  malpighienne  très  augmentée  de  volume  et  ayant  pris  une  forme  ellip- 
tique de  par  la  présence  do  deux  parasites. 
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